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Vorwort 


Der  vorliegende  Grundriß  der  Pharmakologie  bildet  zu- 
gleich die  5.  Auflage  des  im  J,  1883  in  erster  Auflage  er- 
schienen en  Grundrigges  der  Arzneimittellehre. 

Das  Buch  ht  dazu  bestimmtj  dem  stndierenden  Mediciner 
die  Erlangung  pharmakologischer  Kenntnisse  zu  erleichtern  und 
dem  pharmakologisch  vorgebildeten  Arzt  die  neueren  Errungen- 
sehaften  auf  diesem  Gebiete  des  Wissens  zugänglich  zu  machcu. 
Es  soll  aber  nicht  dem  Lernenden  die  Vorlesungen  über  Pharma- 
kologie ersetzen.  Das  vermag  ein  Buch  auf  diesem  Gebiete 
ebenso wenigj  wie  bei  der  Erlangung  chemischer^  phjsikahacher, 
physiologischer  und  anderer  Kenntnisse,  Ein  Lehrbuch  im 
Sinne  autodidaktischen  Unterrichts  kann  es  also  nicht  sein. 

So  scharf  einerseits  der  Weg  vorgeschrieben  ist,  den  die 
streng  wisaenachaftiiche  pharmakologische  Forschung  einzu- 
schlagen hat^  um  ihr  Ziel  zu  en'cichen  ^  so  schwierig  gestaltet 
ei  eil  andererseits  die  Aufgab  e^  die  Erlangung  pharmakologischer 
Kenntnisse  für  praktische  Zwecke  zu  vermitteln.  Diese 
Schwierigkeit  tritt  uns  Pharmakologen  schon  im  Hörsaal  bei 
der  Auswahl  des  so  reichen  und  vielgestaltigen  Stoffe s,  bei 
seiner  Gliederung  und  der  Veranschanlichung  der  Tatsachen 
durch  Demonstrationen  und  Experimente  entgegen.  Noch 
schwieriger  ist  die  Abfassung  eines  Buches  über  Pharmakologie. 

Wer  sich  bloß  darüber  zu  unterrichten  wünöcht,  welche 
Arzneimittel  gegenwärtig  besonders  beliebt  sind^  welche  Vor- 
stellungen sich  die  Praktiker  von  ihren  Wirkungen  und  den 
Erfolgen    ihrer  Anwendung  machen   und    welche    Recepte   am 
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häufigsten  empfohlen  und  verschrieben  werden,  dem  steht  für 
diesen  Zweck  eine  größere  Anzahl  vom  klinischen  Standpunkt 
verfaßter  Lehrbücher  zur  Verfügung. 

Anders  liegen  die  Verhältnisse,  wenn  es  sich  um  eine  kurze, 
zusammenfassende,  auch  dem  Nichtfachmann  verständliche  Dar- 
stellung der  pharmakologischen  Tatsachen  handelt.  Hier  liegen 
die  Schwierigkeiten  auf  verschiedenen  Seiten,  teils  in  der  Sache 
selbst,  teils  in  besonderen,  die  Ausbildung  der  Arzte  betreffenden 
Verhältnissen. 

Das  Interesse  für  die  Bearbeitung  pharmakologischer  Fragen 
hat  allmählich  einen  ungeahnten  Aufschwung  genommen.  An- 
gehende Physiologen,  Hygieniker,  jüngere  Kliniker  und  prak- 
tische Arzte  entnehmen  mit  Vorliebe  die  Themata  zu  ihren 
experimentellen  Erstlingsarbeiten  diesem  Gebiete.  Auch  Pharma- 
ceuten,  Drogenhändler  und  Fabrikanten  chemischer  Produkte 
äußern  sich  nicht  selten  in  ihren  geschäftlichen  Circularen  über 
die  Wirkungen  und  die  therapeutische  Bedeutung  der  von  ihnen 
hergestellten  und  in  den  Handel  gebrachten  Präparate.  Zu- 
weilen ist  zwischen  dem  Inhalt  solcher  Circulare  und  gewisser 
therapeutischer  Abhandlungen  kaum  ein  merklicher  Unterschied 
wahrzunehmen. 

Infolge  dieser  zahlreichen  Beteiligung  ist  die  Menge  der 
Veröffentlichungen  auf  diesem  Gebiete  eine  fast  unübersehbare 
geworden.  Noch  schwieriger  indessen  als  die  Bewältigung 
dieses  Materials  nach  seinem  Umfange  ist  die  Sichtung  des- 
selben und  die  Sonderung  des  Brauchbaren  von  dem  gänzlich 
Wertlosen.  Die  Beschäftigung  mit  pharmakologischen  Unter- 
suchungen erfordert  nicht  nur  eine  große  Übung  in  der  Aus- 
fuhrung der  Versuche  und  in  der  Beurteilung  der  Resultate, 
sondern  es  gehört  dazu  auch  eine  vollständige  Kenntnis  und 
sichere  Beherrschung  des  ganzen  pharmakologischen  Gebietes. 
Das  ergibt  sich  von  selbst  und  es  bedarf  kaum  des  Hinweises 
darauf,  daß  z.  B.  niemand  in  wissenschaftlicher  Weise  eine 
Pflanze  zu  beschreiben  imstande  ist,  wenn  er  nicht  umfassende 
botanische  Kenntnisse  besitzt.  Die  wenigsten  pharmakologischen 
Arbeiten  entsprechen  aber  diesen  selbstverständlichen  An- 
forderungen. 

Da  nicht  alle  Experimentatoren  auf  diesem  Gebiete 
Fachmänner,  sondern  im  besten  Falle  Autodidakten  sind  oder 
in  anderen  Fällen  die  Ausführung    von  Untersuchungen  unter- 
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nehmen*  ohne  sich  vorher  überhaupt  mit  Pharmakologie  be- 
schäftigt zu  haben  und  daher  die  bekannten  Tatsachen  weder 
völlig  zu  übersehen  noch  genügend  zu  beheiTschen  und  zu  ver- 
werten vermögen^  bo  ist  es  leicht  erklärlich^  daß  nicht  immer 
nach  streng  wissenschaftlichen  Regeln  und  Grundsätzen  ver- 
fahren wird,  sondern  daß  jeder  nach  seiner  Art  experimentiert 
und  argumentiert  Vor  allen  Dingen  vermißt  man  in  den 
Arbeiten  solcher  Autoren  eine  sachverständige  Kritik  der  Tat- 
sachen. Wesentliches  und  Nebensächliches^  Feetstebendea  und 
Zweifelhaftes  werden  nicht  oder  nicht  ausreichend  auseinander- 
gehalten. Dinge  und  Folgemngen^  die  dem  Fachmann  als 
selbstveratändlich  erscheinen  oder  an  sich  ganz  nebensächlich 
und  bedeutungslos  sind^  sucht  man  durch  zahlreiche  Experi- 
mente und  breite  Schilderungen  und  Discnasionen  noch  be- 
sonders zu  erweisen.  Sehr  beliebt  sind  die  Nachprüftingen 
bereits  bekannter  und  feststehender  Tatsaehen.  Dabei  pflegen 
die  geringfügigsten  Abweichungen  von  den  Ergebnissen  der 
Original  arbeiten  scharf  in  den  Vordergrund  gerückt  zu  werden 
und  imponieren  daher  dem  Unkundigen  häufig  als  wichtige 
Berichtigungen  oder  sogar  als  neue^  alles  vorher  Bekannte  in 
Frage  stellende  Entdeckungen.  Führt  aber  eine  solche  Nach- 
prülTing  auch  dem  Wesen  der  Sache  nach  zu  ganz  anderen 
Ergebnissen  als  die  früheren  Arbeiten;  so  ist  man  in  der 
Regel  geneigtj  solche  neuesten  Angaben  auch  für  die  richtigsten 
anzusehen j  was  keineswegs  zutreffend  zu  sein  braucht,  weil 
gerade  mit  Sachprüfungen  sich  gern  Ungeübte  befassen. 

Einige  wertvolle  Tatsachen  haben  in  den  letzten  Jahr- 
zehnten die  in  Kliniken  und  Krankenhäusern  mit  Arznoimitteln 
an  Menschen  angestellten  Versuche  geliefert.  Doch  ist  die  An- 
zahl solcher  Tatsachen  gering  im  Verhältniß  zu  den  vielen 
Tausenden  von  Kranken^  an  denen  solche  Versuche  angestellt 
werden,  während  in  den  wenigen  Instituten  für  experimentelle 
Pharmakologie  die  für  diesen  Zweck  zur  Verfügung  stehenden 
Hilfsmittel  sehi^  beschränkte  sind. 

In  zahlreichen  Veröffentlichungen  über  Arzneimittel  ^  in 
denen  der  klinische  Zweck  vorwaltet ^  werden  nicht  selten  ein 
günstiger  Verlauf  und  Ausgang  der  Krankheit  ohne  Grund 
auf  Rechnung  eines  oft  nur  vereuchsweiee  angewandten  Arznei- 
rnittels  gebracht  und  dem  letzteren    wegen   dieses   angeblichen 
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Heilerfolges  Wirkungen  zugeschrieben,  die  zuweilen  geradezu 
unmöglich  sind. 

Derartig  ist  ein  großer  Teil  des  Materials  beschaffen,  das 
der  Pharmakologe  kennen  lernen,  sichten,  sondern  und  kritisch 
verarbeiten  muß,  wenn  er  ein  möglichst  klares  und  getreues 
Bild  von  dem  jeweiligen  Stande  des  pharmakologischen  Wissens 
entwerfen  will.  Die  Schwierigkeiten  einer  solchen  Arbeit,  für 
die  der  Autor  wie  für  jede  andere  Originalarbeit  die  Verant- 
wortlichkeit übernimmt,  sind  gegenwärtig  nicht  annähernd  in 
vollkommener  Weise  zu  überwinden.  Sie  können  zum  Teil  um- 
gangen werden,  wenn  man  sich  darauf  beschränkt,  die  Unmasse 
von  Angaben,  Beobachtungen,  Untersuchungsresultaten,  An- 
sichten, Meinungen  und  Urteilen  aus  den  betreffenden  Ab- 
handlungen zu  excerpieren  und  dann  in  Form  eines  Hand- 
oder Lehrbuchs  einfach  aufzuzählen.  Derartige  mit  Literatur- 
angaben versehene  Werke  bilden  oft  wertvolle  Hilfsmittel 
zur  Orientierung  über  einzelne  Fragen  und  Untersuchungen. 
Ein  Nachschagebuch  solcher  Art  ist  ein  Grundriß  nicht,  und 
diesem  Umstände  ist  bei  seiner  Benutzung  Rechnung  zu  tragen. 

Die  Pharmakologie  soll  dem  Arzt  eine  Waffe  bieten,  nicht 
nur  zur  Bekämpfung  von  Krankheiten  und  Vergiftungen,  sondern 
auch  zur  Abwehr  gegen  Kurpfuscherei.  Da  der  Arzt  an 
Kranken  für  Heilzwecke  durch  Arzneimittel  pharmakologische 
Wirkungen  hervorruft  und  bei  Vergiftungen  mit  solchen  zu 
tun  hat,  so  erscheint  es  selbstverständlich,  daß  er  einige 
pharmakologische  Kenntnisse  besitzen  muß.  Das  ist  auch  in 
der  neuen  Prüfungsordnung  fiir  Arzte  mehr  als  bisher  anerkannt, 
obgleich  solche  Kenntnisse  immer  noch  recht  gering  geschätzt 
werden,  was  sich  dadurch  documentiert,  daß  die  pharma- 
kologische Prüfung  einen  bloßen,  ziffermäßig  sehr  gering  be- 
werteten Anhang  zu  dem  Prüfungsabschnitt  für  innere  Medicin 
bildet  und  nicht  von  einem  Sachverständigen,  d.  h.  von  einem 
Pharmakologen  von  Fach,  abgehalten  zu  werden  braucht.  Auch 
der  Unterricht  in  der  Pharmakologie  wird  bei  uns  in  Deutschland 
noch  nicht  an  allen  Universitäten  von  einem  Fachmann  erteilt. 

Die  Kurpfuscherei  kann  nur  seitens  der  Arzte  selbst  mit 
Erfolg  bekämpft  werden.  Es  handelt  sich  bei  derselben  nicht 
um  Vorurteile,  die  durch  Bildung  und  Aufklärung  bekämpft 
werden  können,  denn  unter  den  Personen,  die  regelmäßig  oder 
gelegentlich  bei  Kurpfuschern  Hilfe  suchen,  sind  alle  Bevölke- 
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ruDgskreiäe,  alle  Stände  und  alle  Bilduügggrade  vertreten* 
Wenn  aber  Bildung  und  Aufklärung  nicht  imstande  sind,  vor 
der  ^Qwendimg  zur  KurpfuBcherei  zu  schütz  en^  so  folgt  daraus^ 
daß  es  nur  von  der  natürlichen  Intelligenz  abhängt,  ob  jemand 
sich  an  einen  Arzt  oder  Kurpfuscher  wendet.  Ja  es  kann 
dieses  Verhalten  geradezu  als  Maßstab  für  die  Beurteilung  der 
Intelligenz  eines  Menschen  dienen.  Diese  Umstände  machen 
den  Kampf  gegen  die  Kurpfuscherei  zu  einem  besonders 
sebwierigen.  Die  letztere  bat  zu  allen  Zeiten  gerade  in  der 
Anwendung  der  Arzneimittel  mit  den  Ärzten  zu  wetteifern  ge- 
sucht und  beruft  sich  dabei  immer  wieder  auf  die  sogenannte 
Erfahrung  und  Erprobung.  Wenn  der  Arzt  sich  nicht  in 
vollem  Umfange  auf  die  wisaenachaftlichen  Grundlagen  stützt, 
sondern  ebenfalls  auf  seine  eigenen,  Erfahrung  genannten^  suh- 
jectiven  Überzeugungen  das  Hauptgewicht  legt^  so  venvischt 
sich  leicht  die  Grenze  zwischen  wissenschaftlicher  Arzneimittel- 
lehre und  pfuschermäßiger  Anwendung  meist  ganz  unwirksamer 
oder  schädlicher  Substanzen. 

Fast  täglich  werden  neue,  als  Arzneimittel  empfohlene 
chemische  Verbindungen  auf  den  Markt  gebracht.  Ohne  die 
Hiife  der  Pharmakologie  steht  der  Arzt  denselben  ratlos  gegen- 
über. AufGrrund  einer  eingehen den^  sachverständigen  pharmako- 
logischen Untersuchung  läßt  sich  in  den  meisten  Fällen  mit 
genügender  Sicherheit  erkennen,  ob  eine  Substanz  günstige 
Erfolge  als  Arzneimittel  verspricht  und  ob  sie  überhaupt  bei 
Menschen  angewendet  werden  darf.  Die  Anwendung  an 
Kranken  kann  dann  von  jedem^  auf  diesem  Gebiete  geübten 
Arzt  vorgenommen  werden,  ohne  daß  dazu  eine  Centralstelle 
erforderlich  iat^  die  nur  hemmend  auf  die  Bereicherung  des 
Arzneist;batzes  wirken  würde,  ohne  im  mindesten  eine  größere 
Bürgschaft  für  die  Zuverlässigkeit  der  Beobachtungen  zu  bieten, 
als  z.  B.  die  in  einem  gut  geleiteten  Krank enhause  ausgeführten 
Untersuchungen  dieser  Art. 

In  der  vorstehend  angedeuteten  Weise  gestaltet  sich  die 
Stellung  der  Pharmakologie  zur  praktischen  Medicin,  wenn  die 
letztere  die  Hilfe  der  ersteren  in  Anspruch  nehmen  will.  Die 
pharmakologische  Forschung  aber  verfolgt,  wie  jede  andere 
Wissens cbaftj  unabhängig  von  jedem  unmittelbaren  praktischen 
Nutzen  rein  wissenschaftliche  Ziele. 

In   die    vorliegende  Auflage   haben    einige  neue  Gruppen 


VIII  Vorwort. 

Aufnahme  gefunden,  für  deren  Auswahl  ihre  pharmakologische 
Durcharbeitung  maßgebend  war.  Einige  kleine  Auslassungen 
und  vielleicht  vorkommende  Incorrectheiten  und  Druckfehler 
mögen  entschuldigt  werden  durch  die  große  Zahl  der  behandelten 
Gegenstände  und  Tatsachen.  Daß  z.  B.  das  in  den  früheren 
Auflagen  aufgeführte,  in  der  Adonis  vemaUs  und  A.  cupaniana 
enthaltene,  zur  Digitalingruppe  gehörende  Adonidin  fehlt,  ist 
nur  einem  Zufall  zuzuschreiben. 

Manche  der  im  folgenden  entwickelten  Anschauungen  und 
Begründungen  stützen  sich  auf  Tatsachen,  die  unter  Leitung 
des  Verfassers  seit  fast  vier  Decennien  von  einer  größeren 
Anzahl  jüngerer  Mitarbeiter  aus  aUen  Zonen  gewonnen  sind. 
Ihnen  allen  sei  auch  hier  wieder  in  freundlicher  Erinnerung 
der  Dank  für  die  getreue  Mithilfe  ausgesprochen. 
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Einleitung» 

1,  Begriff,  Iiilialt  nnd  Umfanj^  der  Pharmakologie, 

Pharmakologie  ist  die  Lehre  von  den  im  lebenden 
tierischen  Organiamiis  durch  chemisch  wirkende  Suh stanze n^ 
mit  Ausnahme  der  ussimilierbaren  Nährstofte,  hervorgebrachten 
Verändernngen,  die  man  im  wahren  Sinne  des  Wortes  als  physio- 
logische Reactionen  bezeichnen  kann. 

Die  chemischen  Agentien,  mit  denen  es  die  Pharmakologie 
zu  ton  hat,  können  schlechtweg  Gifte  genannt  werden.  Der 
populäre  Begriff  dieses  Wortes,  der  die  Schädlichkeit  mit  um- 
faßt, wird  durch  eine  derartige  Erweiterung  nicht  beeinträchtigt^ 
da  es  wenige  wirksame  Substanzen  gibt,  die  nicht  gelegentlich 
flir  den  Menschen  schädlich  werden  könnten. 

Das  Wort  P b  arm alc a,  welcheB  uraprünj^lieh  Zaubenuittel  und  später 
beil&ame  Kräuter  bedeutete,  könnte  ganz  Äwet'kiüäßig  zur  Bezeichnung  der 
im  pharm ako logischen  Sinne  wirksamen  Snb stanzen  dienen.  Nur  klingt 
es  für  unsere  moderne  Tenninologie  etwas  schwerfällig. 

Die  im  lebenden  Organismus  durch  die  Gifte  hervorgerufenen 
Veränderungen  lassen  sich  als  pharmakologische  Wirkungen 
oder  auch  kurz  als  Giftwirkungen  bezeichnen.  Es  sind  dar- 
unter die  Ton  der  Norm  abweichende  Beschaffenheit  der  mor- 
photogischenj  chemischen  und  niolecularen  Zusammensetzung  und 
die  davon  abhängigen  Funktionsstörungen  der  betroffenen  Organe 
zu  verstehen.  Was  man  therapeutische  und  toxikolo- 
gische Wirkungen  nennt^  sind  nur  die  Folgen  solcher  Ver- 
änderungen, Diese  letzteren  bleiben  eich  gleich  itn  physiolo- 
gischen wie  im  pathologischen  Zustande  dea  Organismus,  wenn 
nur  die  Organgebilde  noch  vorhanden  sind,  auf  welche  das 
Gift  wirkt.  Die  Folgen  dagegen  verhalten  sich  allerdings  unter 
veränderten  Bedingungen  verschieden;  sie  künnen  gleichgültige, 
heilsame  und  schädliche  sein;  sich  anders  im  normalen  als  im 
pathologischen  Zustande  des  Organismus  gestalten. 

EScliiiiietlöbergt  FhB.rm»liologJ6  (ArzmeinfiittBllebro)  fi.  Aufl.        1 
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Das  Digitalin  z.  B.  verursacht  durcli  seine  Wirkung  auf  das  Herz 
eine  stärkere  Füllung  der  Arterien  und  dadurch  eine  Steigerung  des  arte- 
riellen Blutdrucks.  Diese  Veränderungen  kommen  sowohl  an  gesunden 
wie  an  kranken  Individuen  zu  Stande.  Bei  ersteren  sind  die  geringeren 
Grade  dieser  Wirkung  meist  ohne  greifbaren  Einfluß  auf  die  Funktion 
anderer  Organe  und  auf  das  Allgemeinbefinden.  Sind  dagegen,  wie  in 
gewissen  Herzkrankheiten,  die  Füllung  der  Arterien  und  der  Druck  in 
denselben  abnorm  gering  und  veranlassen  eine  Beeinträchtigung  der 
Harnsekretion  und  das  Auftreten  von  Wassersuchten,  so  gelingt  es  nicht 
selten  durch  die  stärkere  Füllung  der  Arterien,  die  man  durch  die 
Wirkung  der  Digitalisbestandteile  auf  das  Herz  herbeiführen  kann,  die 
Harnseloretion  zu  verstärken  und  die  Wassersucht  zum  Schwinden  zu 
bringen.  Die  Folgen  können  sich  dann  weiter  auf  andere  Organe  und 
auf  das  Allgemeinbefinden  erstrecken. 

Statt  pharmakologische  Wirkungen  wird  häufig  auch  die  Bezeichnung 
physiologische  Wirkungen  gebraucht,  die  nichtssagend  ist  oder 
allenfalls  auf  alle  Wirkungen,  auch  physikalische  und  mechanische,  paßt. 

Die  Pharmakologie  bildet  mit  der  Physiologie  und  Patho- 
logie eine  besondere  Gruppe  der  biologischen  Wissenschaften. 
Die  letzteren  zerfallen  in  zwei  Hauptgruppen,  von  denen  die 
eine  alle  praktischen  Fächer,  also  die  eigentliche  Medicin,  um- 
faßt, die  andere  die  reinen  biologischen  Disciplinen  enthält. 
Diese  teilen  sich  wieder  in  descriptive  und  exacte  Wissen- 
schaften. Zu  den  ersteren  gehören  die  Anatomie  und  alle  ihre 
Abzweigungen,  zu  den  letzteren  die  Physiologie,  Pharmakologie 
und  die  pathologische  Physiologie. 

Die  Tierphysiologie  hat  es  mit  dem  Leben  unter  gewöhnlichen, 
daher  normalen  Verhältnissen,  die  pathologische  Physiologie  mit  solchen 
Lebenserscheinungen  zu  tun,  die  unter  außergewöhnlichen  oder  abnormen 
Bedingungen  der  verschiedensten  Art,  nach  der  heutigen  Lehre  insbeson- 
dere unter  dem  Einfluß  von  Mikroorganismen,  auftreten.  Die  Pharma- 
kologie vermittelt  die  Kenntnis  von  der  Gestaltung  und  dem  Ablauf 
der  Lebensvorgänge  unter  dem  Einfluß  der  Gifte,  gleichgültig  woher 
diese  stammen.  Es  handelt  sich  bei  dieser  Einteilung,  wie  bei  der  ver- 
wandter Wissenszweige  überhaupt,  im  Grunde  nur  um  eine  Arbeitsteilung. 
Für  das  Endresultat  ist  es  gleichgültig,  ob  schließlich  die  Pathologie  in 
die  Pharmakologie  aufgeht  oder  umgekehrt  und  ob  dann  beide  mit  der 
Physiologie  zu  einer  einheitlichen  Lebenslehre  zusammenfließen. 


2.  Die  Natur  der  pharmakologischen  Wirkungen. 

Die  Veränderungen,  welche  die  lebenden  Organelemente 
unter  dem  Einfluß  der  pharmakologischen  Agentien  erleiden, 
sind  chemischer  Natur  und  bestehen  oft  nur  darin,  daß  die 


Natur  der  ph arm akologi sehen  Wirkungen. 
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Bestandteile  des  Körpers  die  gleichen  Umwandlungen, 
Spaltungen  und  Umsetzungen  erfabren^  denen  sie  unter 
ahn  lieben  Bedingungen  bei  der  Einwirkung  desselben  Agens 
nacb  ihrem  Absterben  unterworfen  sind.  Die  coucentrierte 
Schwefelsäure  wirkt  nicht  anders  auf  die  Bestandteile  leben- 
der Organe  ein  als  auf  die  toter.  In  beiden  Fallen  hat  man 
es  mit  der  gleichen  Zerstörung  zu  tun^  nur  kommen  bei  einem 
'labenden  Individunm  vor  allen  Dingen  die  Folgen  für  den 
Öesamtorganiömus  in  Betracht, 

Diesen  zerstörenden  Wirkungen  stehen  solche  gegenüber^ 
in  denen  sieb  die  Natnr  der  chemischen  Veränderung,  nament- 
lich an  den  Nerven  und  Muskeln,  nicht  näher  feststellen  läßt 
Zuweilen  gelingt  es  allerdings,  das  V'orhan  den  sein  von  Ab- 
weichungen in  der  Beschaffenheit  derartiger  Gebilde  wenigstens 
im  allgemeinen  nachzuweisenj  z.  B.  in  Form  von  Gerinnungen 
des  Muskelfaser-  und  Zelleninhalts.  Meist  ist  auch  das  nicht 
möglich,  und  die  vergiftete  Zelle  bleibt  scheinbar  unverändert 
Daß  eine  Veränderung  dennoch  eingetreten  ist,  schließen  wir 
aus  den  Abweichungen  in  der  Funktionsfahigkeit  der  betroffenen 
Gebilde. 

Die  Integrität  der  diemiachen  Zusammen  Bettung  der  Organe  ist  die 
notwendige  Bedin^^ung-  für  die  normale  Beschaflfenbeit  ihrer  FuEktion, 
Jede  Störung'  der  letzteren  läßt  daher  auf  chemische  Veränderangen 
jener  SühlieUen. 

Man  darf  aber  den  Begriff  „chemigüb**  in  diesem  Falle  nicht  zu  eng 
fassen  und  niclit  bloß  die  gewöhnlichen  cbeiniscben  Keaetionen  dahin 
reehnen^  sondern  hat  vor  allen  Dingen  auch  solche  Vor^jing-e  zu  berück' 
eichtigen,  \v  eiche  in  daa  (iehiet  der  physikali schon  Chemie  fallen.  Kino 
I^OTVcn-  oder  Muskelzelle  enthält  Eiwelßstoife,  Leeitlnn,  Sake,  Wasser 
und  andere  chemische  Verbindungen.  Sie  seihst  kann  sils  eine  physika- 
lisch-die  mische  Verbindung"  angesehen  werden,  in  welcher  zusammen- 
hängende Moleeiil^ruppcn,  durch  Lüsgngsmlttei  voneinander  getrennto 
Molecülo  und  ihre  Dissociationsprodukte  &ich  in  einem  phyBikaUscli- 
cheraisclien  G leidige wichtszustand  befinden,  welcher  clie  Grundbedingung 
f[ir  die  Lehensfähigkeit  solcber  Gebilde  ist, 

Die  eigentlichen  oder  aktiven  Lebensvorgänge,  z.  ii  Nerven-  und 
Muskeltätigkeit,  Entwickelung  und  Wachstani,  sind  aber  an  das  Froto- 
phisimieiweiß  gebunden,  von  dem  wir  nur  wissen,  daß  es  ungemein  leicht 
veränderlieh  und  deshalb  der  llntersnelumg  im  lebenden  Zustande  bis- 
her unzagänglieh  gebliehen  ist. 

Diese  normale ^  un übersehbar  vcnvickelte  physikalisch- 
chemische  Constitution  der  Elementarorgane  kann  ßcLon  durch 
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geringfügige  Eingriffe  erhebliche  Störungen  erieiden,  von  denen 
dann  die  Abweichungen  der  Tätigkeitsäußerungen  abhängig  sind. 

Diese  Anschauung  wird  durch  die  Beobachtung  gestützt, 
daß  derartige  Elementargebilde  durch  einen  geringen  Wasser- 
verlust infolge  Verdunstung  bei  gelinder  Temperatur  oder  durch 
Quellung  und  Entziehung  von  Salzen  bei  der  Behandlung  mit 
reinem  Wasser  nicht  nur  in  ihrer  Funktion  beeinträchtigt, 
sondern  sogar  leicht  zum  Absterben  gebracht  werden. 

Das  destillierte  Wasser  wirkt  als  Getränk  bloß  deshalb 
nicht  giftig,  weil  es  sofort  nach  seiner  Resorption  durch  Mischung 
mit  den  im  Blute  und  den  Gewebsflüssigkeiten  vorhandenen 
gelösten  Stoffen  in  eine  unschädliche  Form  übergeführt  wird. 

Es  kann  die  normale  Constitution  der  Elementarorgane 
auch  dadurch  eine  Störung  erleiden,  daß  besondere,  dem  Orga- 
nismus fremdartige  Substanzen  von  außen  her  durch  Resorption 
in  das  Innere  jener  Gebilde  gelangen  und  den  normalen 
molecularen  Gleichgewichtszustand  in  Unordnung 
bringen,  gleichsam  wie  ein  Stein,  welcher  in  das  Getriebe 
einer  complicierten  Maschine  gerät.  Solche  Vorgänge  können 
wir  freilich  vorläufig  und  vielleicht  auch  in  fernerer  Zukunft 
weder  graphisch  uns  vorführen,  noch  durch  eine  mathematische 
oder  chemische  Formel  ausdrücken.  Die  in  neuester  Zeit  in 
Aufnahme  gekommene  Betrachtungs-  und  Erklärungsweise  phy- 
siologischer Lebensvorgänge  hat  sich  auch  der  Frage  bemäch- 
tigt, wie  die  Wirkungen  der  Gifte  zustande  kommen.  Dabei 
werden  die  allereinfachsten  physikalisch- chemischen  Gesetze 
auf  die  Lebensvorgänge  übertragen  und  diesem  Verfahren  da- 
durch ein  Schein  von  Exactheit  zu  erteilen  gesucht,  daß  mathe- 
matische Formeln  zu  Hilfe  genommen  werden. 

Diese  Art  der  pharmakologischen  Wirkungen  hängt  von  der  Be- 
schaffenheit der  Molecüle  oder  der  Dissociationsprodukte  der 
giftigen  Substanz  ab.  Wir  wissen  zwar  nicht,  warum  das  Strychnin- 
molecül  nach  seiner  Aufnahme  in  die  Nervenzellen  des  Rückenmarks 
jene  erhöhte  Reflexerregbarkeit  hervorbringt,  die  zum  Tetanus  führt, 
während  zahlreiche  andere,  scheinbar  ganz  ähnliche  Stoflfe  entweder  gar 
nicht  oder  in  entgegengesetzter  Weise  wirksam  sind,  wir  gelangen  aber 
durch  die  Vergleichung  aller  Gifte  untereinander  zu  dem  Schluß,  daß 
weder  die  Größe  eines  Molecüls,  d.  h.  die  Anzahl  der  in  ihm  enthaltenen 
Atome,  noch  die  Anwesenheit  eines  bestimmten  Elementes  für  die  Wirk- 
samkeit maßgebend  sind.  Denn  kleine  Molecüle,  wie  die  der  Blausäure, 
können  sehr  giftig,  sehr  große  unwirksam  sein  und  umgekehrt.  Auch 
ist  kein  Element  in  allen  seinen  Verbindungen  ein  Gift. 


Natur  der  phanuiikolog'ischen  Wirkungen. 


Wahrscheinlich  ist  für  die  „spezifische^  Giftigkeit  eines 
Mölecüls  nicht  seine  cheniische  CoBstitutioiij  sondern  die  von 
der  stereochemischen  Configuration  abhängige  Gestalt  maß- 
gebend. Da  diese  bei  gleicher  Constitution  verschieden  sein 
kann  und  da  man  sie  meist  nicht  kennt^  so  hat  man  es  seitens 
der  Sachverständigen  zanächst  aufgegeben,  sich  mit  den  Fnigen 
über  den  Zusammenhang  zwischen  chemischer  Constitution  und 
pharmakologischer  Wirkung  zu  beschäftigen.  Es  wird  schwerer 
sein^  diesen  Zusammenhang  festÄUsteÜen,  als  den  Grund  zu 
erforschen,  warum  der  eine  Körper  rotes^  der  andere  grünes 
Licht  zurückstrahlt. 

Die  Annahme  einer  derartigen  molecularen  Wirknngj  nament- 
lich der  Nerven-  und  Muskel  gif le^  gewinnt  auch  eine  Stütze  durch 
die  Tatsache,  daß  die  Organelemente  dabei  nicht  zerstört 
werden,  sondern  nach  der  Ausscheidung  des  Giftes  wieder  in 
der  normalen  Weise  funktionieren.  Wäre  das  nicht,  so  dürfte 
z.  B.  an  das  Chloroformieren  nicht  gedacht  werden.  Die  der 
Pupillenerweiterung  zugrunde  liegende  Atropinwirkung  kann 
sogar  Wochen-  und  monatelang  unterhalten  werden,  ohne  daß 
die  beteiligten  Elementarorgane  darunter  dauernd  zu  leiden  haben, 

Stoffe,  durch  welche  die  Körperbestandteile  zersstört  werden^  ge- 
langen während  des  Lebens  gar  nicht  in  das  Innere  einer  NervenzeUe, 
weil  sie  echon  oMi  dem  Wege  dahin  durch  die  AVechselwirkunj?  rait 
jenen  als  wirksame  Verbindungen  zu  existieren  aufhören.  Concentrierte 
Schwefelsäure,  Chlor,  Zinkchlorid  und  ähnliehe  Ätzmittel  verändern  als 
solche  nur  die  nächste  Umgebung  der  ApplicationastelleT  ^vfüirend  die 
Molecnlargifte  an  dieser  oft  ganz  unwirksam  bleiben  und  erat  nach  ihrer 
Verbreitung  im  Blute  und  in  den  Geweben  ihren  Einfliiß  anf  bestimmte 
Organe  oder  häufig  nur  auf  eng  begrenzte  Gebiete  dea  NerTeusystems 
geltend  maeben. 

Die  dureh  moleeulare  Vorgänge  bedingten  Funktion b- 
störungen  der  einzelnen  Organe  bilden  dann  das  Gesamtbild 
der  Wirkung  Bolcher  Gifte.  Bis  vor  nicht  langer  Zeit  begnügte 
man  sich  damit^  die  dabei  zutage  tretenden  Eracheinungen  ein- 
fach zu  beschreiben.  Es  kommt  aber  vor  allen  Dingen  darauf 
an,  die  Organe  und  Organ  teile  aufzusuchen^  welche  von  der 
Wirkung  betroflfen  sindj  also  die  letztere  zu  localisieren 
und  sie  nach  Qualität  und  Quantität  zu  charakterisieren.  Dies 
iat  eine  wiehtigej  aber  verhältnisnoäÜig  leichte  Aufgabe  der 
experimentellen  Pharmakologie.  Wmi  schwieriger  sind  die  Ver- 
änderungen zu  erforschen^   welche  die  chemische  Zusammen- 
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Setzung  des  Organismus,  seine  Ernährung  und  die  Stoff  wechsel- 
vorgänge  erfahren.  Die  letzteren  lassen  sich  im  wesentlichen 
auf  hydrolytische  Spaltungen,  Oxydationen  und  Synthesen 
zurückführen,  welche  unter  der  Einwirkung  von  ungeformten 
Fermenten  oder  Enzymen  zustande  kommen.  Da  alle  diese 
Vorgänge  ineinandergreifen,  so  folgt  daraus  notwendig,  daß  sie 
zur  Erhaltung  des  normalen  Zustandes  des  Organismus  hinsicht- 
lich ihrer  Intensität  in  einem  bestimmten  Verhältnis  zueinander 
stehen  müssen.  Überwiegt  z.  B.  die  Spaltung  im  Vergleich  zur 
Oxydation,  so  ist  ein  veränderter  StoflFumsatz  und  ein  ver- 
änderter Ernährungszustand  die  Folge  davon.  Das  kann  durch 
quantitative  Veränderungen  der  einzelnen  Enzyme  oder  durch 
eine  verstärkte  oder  verminderte  Widerstandsfähigkeit  der 
Gewebsbestandteile  gegen  jene  herbeigeführt  werden.  Zu  den 
wichtigsten,  bisher  kaum  in  Angriff  genommenen  Aufgaben  der 
Pharmakologie  gehört  die  Erforschung  des  Verhaltens  der 
Gewebsbestandteile  gegen  diese  Enzyme  und  umgekehrt  der 
letzteren  gegen  die  ersteren,  wenn  diese  oder  jene  unter  dem 
Einfluß  von  pharmakologischen  Agentien  stehen. 

3.    Über  das  Verhältniss  der  Arzneiniittellelire, 
Toxikologie  und  €fenui»sinitteldiätetik  zur  Plisirmakologie. 

Von  den  allgemeiner  bekannten  pharmakologischen  Agen- 
tien haben  viele  als  Arzneimittel,  Gifte  und  als  Bestandteile 
von  Genußmitteln  eine  praktische  Bedeutung.  Von  einer  ge- 
sonderten wissenschaftlichen  Behandlung  dieser  lediglich  durch 
die  praktische  Bedeutung  von  einander  verschiedenen  Kategorien 
von  wirksamen  Stoffen  kann  natürlich  nicht  die  Rede  sein. 

Die  Toxikologie  fällt  fast  mit  der  Pharmakologie  zu- 
sammen, denn  alles  in  dieser  Beziehung  praktisch  Wichtige 
folgt  im  wesentlichen  unmittelbar  aus  den  pharmakologischen 
Tatsachen,  namentlich  lassen  sich  die  an  Menschen  beobachteten 
Vergiftungssymptome,  wenn  das  Gift  pharmakologisch  genügend 
erforscht  ist,  in  der  Regel  ohne  weiteres  auf  die  Wirkungen 
zurückführen,  und  die  früher  so  beliebten,  ausführlichen  und 
dabei  doch  unklaren  symptomatologischen  Beschreibungen,  die 
sog.  „Vergiftungsbilder",  haben  ihre  Bedeutung  verloren.  Darin 
ist  die  Toxikologie  der  Nosologie  weit  überlegen,  welche  Wir- 
kungen und  Folgen  oft  nicht  zu  unterscheiden  vermag,  weil 
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die  patlioIogiscKeii  Gifte  einer  pharraako  legis  eben  Untersuchung 
bisher  noch  so  gut  wie  unzugänglich  geWieben  sind  Toxiko- 
logie und  PharTiiakologie  haben  im  wesentlichen  den  gleichen 
Inhalt,  da  es  wohl  nur  wenige  pharmakologisch  wirksame  Sah- 
stanssen  gibt,  die  keinerlei  toxikologische  Bedeutung  haben. 

An  Zahl  beschränkt,  aber  uii gemein  verbreitet  in  der  An- 
wendung sind  die  pharmakologischen  Agentien,  welche  Bestand- 
teile der  alkoholischen  GeträükCj  des  Tees,  Kaffees,  der  Chokolade 
sowie  der  Gewürze  und  des  Tabaks  bilden.  Die  Aufgabe  der 
Pharmakologie  diesen  Genußmitteln  gegenüber  ergibt  sich 
von  selbst.  Die  nackte  Erfahi-uDg  hat  ihre  Bedeutung  nicht 
aufzuklären  vermocht.  Erst  die  Erforschung  der  pharmakolo- 
gischen Wirkung  der  raa%ebenden  Bestandteile  hat  uns  das 
Verständniß  daflir  eröffnet^  und  wird  dieses  auch  mit  Sicherheit 
immer  mehr  erweitern  und  nach  Möglichkeit  zu  einem  Ahschluli 
bringen. 

Auch  das  Verhältniß  der  Arzneimittellehre  zur  Phar- 
makologie ist  ein  selbstverständliches^  wenn  die  erstere  sich 
auf  wissenschaftlicher  Grundlage  aufbaut  Dies  ist  aber  bei 
weitem  noch  nicht  der  Fall,  Es  herrscht  hier  vielmehr  noch  in 
Tolleni  Umfange  eine  altertümliche,  durch  keinerlei  wissen- 
schaftliche Schranken  eingeengte  Empirie.  So  erklärt  sich  die 
auf  den  ersten  Blick  paradoxe  Erscheinung^  wie  sie  auf  keinem 
anderen  Gebiete  in  gleicher  Weise  yorkommtj  daß  bei  den 
Ärzten  huufig  die  eigene  persönliche  j^Erfahrung"  mehr  gilt, 
als  alleSj  was  die  Wissenschaft  mühsam  errungen  hat.  Oft  sind 
rlie  Grenzen  zwischen  dieser  Arzneimittellehre  und  jener,  auf 
welcher  Kurpfuscher  fuL^en,  schwer  zu  unterscheiden.  Die  Fälle, 
in  denen  das  Urteil  über  ein  seit  langer  Zeit  bekanntes  und 
gebrauchtes  Arzneimittel  bloß  mit  der  Redensart:  j,nach  meinen 
Erfahrungen^^  begründet  wird,  kommen  hier  nicht  in  Betracht. 
Wirkliche  Erfahrungen,  die  auf  diesem  Gebiete  einen  so  hohen 
Wert  haben,  werden  von  denen,  die  sie  gemacht  haben ^  sicher- 
lich auch  veröffentlicht  und  begründet  werden. 

Die  Abhängigkeit  der  Arzneimittellehre  von  der 
Pharmakologie  ergibt  sich  schon  daraus,  daß  ihr  Inhalt  ein 
sehr  veränderlicher  ist.  Viele  Mittel  verschwinden  oft  schon 
nach  kurzem  Gebrauch  wieder  vom  Schauplatz,  andere  treten 
an  ihre  Stelle,  und  auch  sie  trifft  früher  oder  später  vielleicht 
das  gleiche  SchieksaL    In  einzelnen  Ländern  sind  Arzneimittel 
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im  Gebrauch^  die  man  in  anderen  kaum  dem  Namen  nach 
kennt.  Ja  im  Grunde  hat  jeder  Arzt  seinen  eigenen  Arznei- 
schatz. Daraus  folgt,  daß  die  Arzneimittellehre  eine  selbstän- 
dige Disciplin  nicht  sein  kann^  demnach,  soweit  sie  auf  Wissen- 
schaftlichkeit Anspruch  macht,  angewandte  Pharmakologie 
sein  muß. 

Der  gegenwärtige  Zustand  der  Arzneimittellehre  erklärt 
sich  aus  der  Art  ihrer  Entstehung  und  aus  den  QueUen,  aus 
denen  sie  geschöpft  hat.  Dieser  traditionellen  Arzneimittellehre 
steht  die  rationelle  gegenüber. 


4.    Die  Quellen  der  Arzneimittellehre. 

Die  Quellen,  aus  welchen  die  Arzneimittellehre  im  Laufe 
der  Zeiten  geschöpft  hat,  flössen  oft  genug  recht  trübe. 

Auf  der  allerniedersten  Stufe  menschlicher  Entwicklung 
mochte  die  Anwendung  heilsamer  Kräuter  eine  ganz  unbewußte, 
instinctive  sein,  in  ähnlicher  Weise,  wie  man  es  in  einzelnen 
Fällen  an  Tieren  zu  beobachten  Gelegenheit  hat. 

So  sieht  man  Hunde  häufig  Grashalme  verschlingen.  Die  letzteren 
bewirken  in  Folge  der  Reizung  des  Rachens  und  Gaumens  Würgen  und 
Erbrechen,  wodurch  aus  dem  Magen  Schleim  entfernt  wird,  der  den 
Tieren  unangenehme  Empfindungen  verursacht  und  sie  zum  Verschlingen 
der  Grashalme  veranlaßt  hatte. 

In  historischer  Zeit  geschieht  die  Auswahl  der  Heilmittel 
nicht  mehr  instinctiv,  sondern  mit  mehr  oder  weniger  Über- 
legung nach  bestimmten  Grundsätzen.  Aber  diese  letzteren 
sind  wiederum  sehr  verschieden. 

Sehr  einfach  waren  die  Anfänge  der  wirklichen  Beobachtung 
und  Erfahrung.  Wenn  man  kranke  Tiere  nach  dem  Genüsse 
eines  Krautes  genesen  sah,  so  schrieb  man  diesem  heilsame 
Kräfte  zu  und  wandte  es  auch  bei  Menschen  an,  und  zwar 
zunächst  bei  allen  Krankheiten  ohne  Ausnahme;  dann  nur  in 
solchen  Fällen,  in  denen  man  eine  Ähnlichkeit  mit  den  an 
Tieren  geheilten  Krankheiten  annehmen  zu  können  glaubte. 
Auf  diese  Weise  werden,  wie  es  nicht  selten  noch  heute  der 
Fall  ist,  Hirten  die  Heilkundigen. 

Wo  der  Mensch  die  Auswahl  der  heilsamen  Agentien  nicht 
selbst  zu  treffen  verstand,  da  mußte  die  unfehlbare  Gottheit  dies 
übernehmen  und   entweder  durch   Zeichen   und   Träume   oder 
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durch    den   Mund    ihrer   Priester    offenbaren*     Infolgedessen 

i^^erden  die  letzteren  zugleich  Arzte. 

Die  Beteiligung  einer  höheren  Maeht  bei  der  Heilung  der 
Krankheiten  macht  es  dann  weiter  erklärlich^  daß  bald  nicht 
allein  materielley  von  den  Göttern  bloß  angeratene  Mittel  in  An- 
wendung kommen,   um  durch  materielle  Kräfte  die  Macht  der 

[Krankheit  zu  überwinden,  sondern  daß  man  die  Götter  auf- 
forderte,  selbst  den  Kampf  gegen  die  Krankheit^  die  man  als 
ein  selbständiges  Wesen  zu  betrachten  anfingj  zu  übernehmen 

'  oder  doch  wenigstens  den  Heilkräften  der  Arzneimittel  zu  Hilfe 
zu  kommen  und  sie  zu  verstärken. 

Sei  es  nun,  um  die  heilsameu  und  gelegentlich  auch  wohl 
die  totbringenden  Kräfte  der  Naturkörperj  namentlich  der 
Pflanzen^  zu  erkennen  oder  mit  Hilfe  der  Götter  zu  verstärken 
und  richtig  zu  leiten,  oder  sei  es,  um  die  letzteren  oder  auch 
wohl  gewisse  Dämonen  direkt  zur  Vernichtung  der  Krankheit 
Eurufen^  wandte  man  wiederum  verschiedene  Mittel  an^  die 
aber  symbolischer  Natur  sind. 

^o  verband  sklj  die  Heilkunde-^  ins  besondere  die  Ärzneimittellebrej 
schon  in  den  frühesten  Zeiten  mit  der  Wabrsagerei,  Zauberei  und  Mystik 
und  behält  bei  einem  Toile  der  MenscLlieit  noch  lieute  diesen  Zusammen- 

[  hang.  Denn  wie  bei  vielen  Xaturvülkern  Zauberei  und  lleilkunat  regel- 
recht Hand  in  Hand  gehen,  so  verschinäkfe  es  unter  den  Kulturvölkern 
der  ungebildete  Mann   aller  Länder  und   man  könnte  fast   sagen  aller 

l' St  sind  e  nicht,  zu  mystischen,  häufig  unter  religiöser  Form  ausg-effihrten 
Handlungen»  wie  Hespreebungenn  Haudauflegeu  u.  dergl.  seine  Zuflucht 
zu  nehmen^  um  natürliche  oder  übernatürliche  Kräfte  zur  Heilung  seines 
Leidens  zu  entfesäeln. 

Im  Laufe  der  Zeit  lernte  man  auch  eigentliche  Wir- 
kungen der  Arzneien  kennen  und  ihre  Bedeutung  als  heilsames 
Moment  begi*eifen.  Dahin  gehören  z.  B*  die  durch  Abführmittel 
hervorgerufenen  Darmentleernügen.  Derartig  waren  die  ergten 
wissenschaftlichen  Erfahrungen,  die  lange  Zeit  hindurch  auch 
die  einzigen  geblieben  sind. 

Als  das  menschliche  Denken  soweit  erstarkt  war^  daß  eö, 
mit  einer  feßtge schulten  Logik  ausgerüstet,  sich  vermalt,  in  die 
tiefsten  Geheimnisse  der  Natur  und  in  den  Ursprung  aller 
Dinge  einzudringen,  ohne  die  Beobachtung  für  nötig  zu  halten, 
weil  das  Gedachte  fiir  Tatsächliches  genommen  wurde,  und  als 
ein  anderes  Wissen  als  dieses  philosophische  noch  nicht 
existierte,   da   ging   auch  die  Medicin   und   der  Hauptteil  der- 
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selben,  die  Arzneimittellehre,  aus  den  Händen  der  Priester  in 
die  der  Philosophen  über. 

In  den  Schulen  von  Rhodos,  Knidos  und  Kos  trat  zuerst 
der  rein  ärztliche  Charakter  des  medicinischen  Wissens  hervor, 
bis  aus  der  letztgenannten  Schule  der  größte  Arzt  des  Alter- 
tums und  vielleicht  aller  Zeiten,  der  rationellste  aller  Empiriker, 
Hippokrates,  wenigstens  indirekt  auch  für  die  Arzneimittel- 
lehre eine  rein  naturalistische  Betrachtungsweise  schuf.  Aber  leicht 
w  ar  dieser  Standpunkt  nicht  zu  erobern.  Denn  von  jener  Zeit 
datiert  zugleich  der  jahrhundertelang  dauernde  Kampf  zwischen 
Wissen  und  Glauben,  zwischen  Erfahrung  und  Speculation,  der 
selbst  in  unserer  Zeit  nicht  völlig  zum  Austrag  gekommen  ist. 

Überblicken  wir  die  lange  Reihe  der  Jahrhunderte,  so  ent- 
rollt sich  vor  uns  ein  trostloses  Bild.  Wir  sehen,  wie  die  Suche 
nach  den  sogenannten  Specifica  für  die  einzelnen  Krankheiten 
beginnt,  und  wie  die  Empfehlung  seitens  eines  Heilkünstlers 
genügt,  um   einer  Arznei   den   größten  Kredit   zu  verschaflFen. 

Wir  finden,  daß  es  schon  als  ein  großes  Verdienst  anzuer- 
kennen ist,  wenn  man  sich  in  der  Zeit  der  Verflachung  und 
Versumpfung  der  Wissenschaften  auf  die  Reproduction  der 
galenischen  Lehren  und  die  Anwendung  der  galenischen 
Arzneipräparate  beschränkt,  gegenüber  dem  Bestreben,  in 
methodischer  Weise  durch  die  Kabbalah  und  den  Stein  der 
Weisen  die  geheimen  Kräfte  der  Natur  auch  zur  Heilung  von 
Krankheiten  aufzudecken.  Wir  sehen  dann,  wie  um  die  Zeit 
des  Aufblühens  der  Künste  und  Wissenschaften  Paracelsus 
sich  bei  der  Erkenntnis  der  Arzneiwirkungen  durch  Zeichen 
und  Träume  leiten  läßt  oder  es  wenigstens  zu  tun  empfiehlt 
und  durch  Wiederbelebung  des  arabischen  Dynamismus  den 
Grund  zur  späteren  Entstehung  der  Homöopathie  legt. 

Diesen  Erscheinungen  ist  wenig  Erfreuliches  gegenüberzu- 
stellen. Die  Einführung  zahlreicher  neuer  Arzneimittel 
aus  dem  fernen  Osten  Asiens  durch  die  Araber,  sowie  die  Ver- 
pflanzung der  bei  den  Eingeborenen  Amerikas  gebräuchlichen 
Mittel  nach  Europa  sind  als  die  größten  Errungenschaften 
dieser  langen  Zeitperiode  zu  betrachten. 

Es  muß  daher  als  ein  großer  Fortschritt  angesehen  werden, 
als  in  der  zweiten  Hälfte  des  achtzehnten  Jahrhunderts  nament- 
lich englische  Arzte  an  die  Stelle  phantastischer  Speculationen, 
die  in  Deutschland  auf  dem  Boden  der  Natm'philosophie  weiter 
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wucherten^  die  methodiBche  Beobachtung  am  Kranken- 
bett setzten.  Diese  Richtung  hat  sich  jetzt  überall  den  Boden 
erobert  Indesaen  sind  auch  hier  Abwege  nicht  yermieden 
worden;  namentlich  wird  zuweilen  die  subjective  Über- 
zeugung mit  der  objectiven  Erfahrung  Terwechselt 
Oft  genug  beherrscht  die  , ^eigene  Erfahrung"  allzu  ausschließ- 
lich das  therapeutische  Handeln  des  Arztes.  Auch  der  Pharma- 
kologie haften  noch  heute  mancherlei  Schlacken  aus  jenen 
Zeiten  an,  wie  z.  B,  die  Bezeichnungen  j, wirksames  Princip^^j 
„Pharmakodynamik*'  und  ähnliches. 

Aus  allen  im  Vorstehenden  berührten  Quellen  hat  die 
ArzneimittelJehre  geschöpft  und  läÜt  noch  gegenwärtig  deutlich 
genug  den  Stempel  dieses  Ursprungs  erkennen ;  auch  die  Spuren 
der  galeni sehen  Herrschaft   sind  nichts  weniger  als  verwischt. 


L 


Die  Auswahl  der  Arznei luittel  necli  ratio ti eilen 
Grundsätze  o. 


Die  Vorgänge  im  Organismus^  die  man  im  populären  Sinne 
als  Krankheit  bezeichnet^  weisen  bestimmte  Erscheinungen 
und  einen  gewissen  Verlauf  und  Ausgang  auf^  welche  von 
äußeren  Bedingungen  abhängig  sind.  Da  wir  die  letzteren 
innerhalb  gewisser  Grenzen  zu  verändern  imstande  sindj  so  ist 
die  Möglichkeit  gegebeUj  willkürlich  einen  Einfluß 
auf  den  Verlauf  und  den  Ausgang  der  Krankheit  aus- 
zuüben. Ob  der  Einfluß  eines  künstlichen  Eingriffs  ein  günstiger 
ist,  muß  die  Erfahrung  lehren.  Die  letztere  kann  aber  nur 
dann  gemacht  werden^  wenn  es  genau  bekannt  ist^  wie  der 
Verlauf  und  der  Ausgang  der  Krankheit  sieh  ohne  einen  der- 
artigen Eingriff  gestalten.  Diese  Voraussetzung  trifft  aber  nur 
in  seltenen  Fällen  zu.  Denn^  ob  eine  Krankheit,  die  mit  Ge- 
nesung enden  kann,  aber  nicht  mit  derselben  enden  muß,  diesen 
oder  jenen  Verlauf  nehmen  wird,  läßt^sieh  sehr  selten  mit 
Sicherheit^  sondern  meist  nur  mit  einer  gewissen  Wahrschein- 
lichkeit TorauBseben.  Daher  wird  man  auch  über  den  Erfolg 
eines  bestimmten  Eingriffs,  z,  B.  über  die  Wirkung  eines  Arznei- 
mittels, häufig  genug  mehr  oder  weniger  im  Unklaren  bleiben. 

Die  Erfahrung  wird  auf  diesem  Gebiete  in  der  Hegel  in 
der  Weise  gewonnen,  daß  der  Beobachter  sich  auf  Grund  vor- 
bandener   Angaben   oder   eigener   Anschauung    zunächst    eine 
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Vorstellung  von  dem  weiteren  Verlauf  des  Krankheits- 
falles bildet  und  darnach  die  ihm  zweckmäßig  erscheinende 
Behandlungsweise  einleitet  Durch  Vergleichung  des  nach  der 
letzteren  eingetretenen  Verlaufs  mit  dem  ursprünglich  gedachten 
wird  sodann  der  Erfolg  der  angewandten  Mittel  abgeschätzt. 
Da  aber  jene  Voraussetzung  über  den  Verlauf  der  Krankheit 
keineswegs  eine  zutreffende  zu  sein  braucht,  so  ist  es  verständ- 
lich, daß  es  mehr  oder  weniger  von  der  subjectiven  Auffassung 
abhängt,  welchen  Erfolg  der  Beobachter  dem  angewandten 
Mittel  zuschreiben  und  in  welchem  Umfange  er  die  eingetretene 
Heilung  von  der  Behandlung  abhängig  machen  will.  Daher 
sind  die  durch  diese  Schätzungsmethode  gewonnenen  sub- 
jectiven Erfahrungen  sehr  unsicher,  gegen  die  der  eine  mit 
kritischen  Bemühungen  zu  Felde  zieht,  während  ein  anderer 
darauf  fußt  und  mit  Stolz  von  seiner  positiven  Richtung  spricht 

Solche  durch  Schätzung  gewonnenen  Sätze  können  sich  allerdings 
im  Laufe  der  Zeiten  derartig  vervielfältigen  und  nach  derselben  Seite 
summieren,  daß  sie  zuweilen  den  Wert  von  Tatsachen  erlangen.  Indeß 
ist  auch  in  diesen  Fällen  eine  Täuschung  nicht  ausgeschlossen,  wie  es 
sich  gegenwärtig  für  die  so  allgemein  und  so  lange  gerühmten  Erfolge 
der  Behandlung  der  Blutarmut  mit  den  gewöhnlichen  Eisenmitteln  er- 
geben hat. 

Eine  größere  Sicherheit  wird  von  der  statistischen 
Methode  erwartet 

Wenn  wir  wissen,  wie  sich  eine  Krankheit  im  Durchschnitt 
einer  größeren  Reihe  von  Fällen  gestaltet,  und  dieser  Reihe 
eine  andere,  nicht  weniger  große  gegenüberstellen,  in  der  alle 
einzelnen  Fälle  der  gleichen  Behandlungsweise  unterworfen 
waren,  so  wird  sich  der  durchschnittliche  Einfluß  der  letzteren 
mit  einer  Sicherheit  beurteilen  lassen,  die  im  allgemeinen  mit 
der  Zahl  der  beobachteten  Fälle  wächst. 

Jedoch  stehen  der  Ausführung  dieser  Methode  fast  unüberwindliche 
Schwierigkeiten  entgegen.  Es  müssen  nicht  nur  die  Krankheitsfälle 
in  beiden  Reihen  möglichst  gleichartige  sein,  sondern  es  darf  auch  der  Ein- 
griflf,  z.  B.  das  angewandte  Arzneimittel,  dessen  Einfluß  auf  den  Verlauf 
der  Krankheit  geprüft  werden  soll,  nach  Charakter  und  Stärke  keinen 
zu  großen  Schwankungen  unterliegen,  namentlich  auch  nicht  mit  anderen 
veränderlichen  Eingriffen  zugleich  zur  Anwendung  kommen.  Aber  selbst 
wenn  es  gelingt,  diese  Schwierigkeiten  zu  überwinden  und  zu  möglichst 
sicheren  Resultaten  zu  gelangen,  so  können  diese  doch  immer  nur  eine 
ganz  allgemeine  Bedeutung  beanspruchen  und  dürfen  nicht  auf  den  ein- 
zelnen Fall  übertragen  werden,  weil  dieser  seinen  eigenen  im  voraus 
nicht  zu  bestimmenden  Verlauf  und  Ausgang  hat. 
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Diese   rein    empirischen  Methoden   gewähren    uns    keinen 

f  Ein  blick  in  die  Vorgänge^  die  sich  bei  der  Behandlung  einer 

iK  rankheit     mit     Arzneimitteln     abspielen.       Die    rationelle 

pMethode  geht  darauf  aus^  den  durch  die  Krankheit  bewirkten 

Veränderungen    in    den    einzelnen    Organen    andere,   künstlich 

herbeigeführte  entgegenzusetzen,  ilie  entweder  den  Ablauf  der 

erste ren  in    günstigem    Sinne   beeinflussen    oder   die    für   den 

Gesamtorganisnius  schädlichen  und  für  das  Individuum  lästigen 

Erseheinungen  beseitigen. 

Die  funktionellen  krankhaften  Veränderungen  der 
Organe  können  nur  quantitativer  Natur  sein.  Die  Gefahren 
für  den  Gesamtorganismus  werden  dadurch  bedingt,  daß  die 
Funktion  das  eine  Mal  im  Übermaß,  das  andere  Mal  mit  zu 
geringer  Intensität  auftritt  Die  Aufgabe  der  rationeilen 
Therapie  besteht  bei  solchen  Zuständen  darin,  die  gesteigerte 
Tätigkeit  herabzusetzen  und  die  verminderte  anzuregen. 
Falls  die  Funktion  der  erkrankten  Organe  in  AbsonderungB- 
oder  Krnährungsvorgängen  besteht,  deren  Abnormitäten  das 
Wesen  der  Krankheit  bedingen,  so  kann  die  letztere  in  der 
Weise  bekämpft  werden,  daß  man  jene  Vorgänge,  also  wiedenim 
die  Funktion,  zu  verstärken  oder  isu  mäßigen  sucht  Ist  ein 
derartiges  Eingreifen  nicht  möglich,  so  muß  man  sich  damit 
begnügen,  die  Folgen  der  Funktionsstörungen  mögliehst  un- 
schädlich zu  machen* 

Wenn  man  in  dieser  Weise  eine  Krankheit  mit  Arznei- 
mitteln behandeln  will,  so  setzt  das  zunächst  eine  genaue  Kennt- 
niß  ihres  Wesens  voraus.  Es  muß  der  Sitz  der  pathologischen 
Veränderungen  und  ihr  Einfluß  auf  die  verschiedenen  Organ- 
gebiete bekannt  sein  und  die  Abhängigkeit  der  einzelnen 
Krankheitserscheinungen  untereinander  und  von  der  patholo- 
gischen Läsion  klar  zutage  treten.  Endlich  ist  für  die  Be- 
handlungsweise  eine  eingehende  Bekanntschaft  nicht  nur  mit 
den  Wirkungen  der  gebräuchlichen  Arzneimittel,  sondern  auch 
mit  denen  der  pharmakologischen  Agentien  im  allgemeinen 
erforderlich. 

Der  Pharmakologe  erforscht  diese  Wirkungen  auf  dem 
einzig  möglichen  Wege,  durch  das  Experiment  Der  klinische 
Praktiker  kann  sie  in  geeigneter  Weise  für  seine  Zwecke 
verwenden*  Da  es  aber  nicht  nur  auf  die  Wirkung,  sondern 
auch  auf  ihren  geeigneten  Grad,  die  nötige  Dauer  und  Wieder- 
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holung  und  zuw€*ilen  auf  eine  zweckmäßige  Combination  ver- 
schiedener Wirkuni^en  ankoniint,  die  oft  gegeneinander  eben- 
falls abfj:estuft  8ein  niüsHen,  so  tritt  diesen  VcrhältnisBen  gegen- 
über die  praktische  Erfahrung  und  l'bung  als  ärztliche  Kunst 
in  ihr  volles  Recht.  Wissenschaft  und  Praxis  gehen  dabei  Hand 
in  Hand.  Von  einem  Gegensatz  heider  kann  nur  dann  die 
Rede  sein,  wenn  die  letztere  auf  der  niedersten  Stufe  der  Em- 
pirie stehen  bleibt,  von  der  oben  div  Rede  war. 

6.    Die  Einteilung  der  pharmakologischen  Agentien 
und  der  Arzneimittel. 

Die  zahllosen  Substanzen,  mit  denen  es  die  Pharmakologie 
schon  gegenwärtig  zu  tun  hat,  noch  mehr  aber  in  Zukunft  zu 
tun  haben  wird,  erfordern  eine  systematische  Einteilung, 
durch  welche  eine  leichte  Übersicht  g(;wonnen  und  ein  plan- 
mäßiges Handeln  beim  Erforschen  ihrer  Wirkungen  ermöglicht 
wird. 

Die  Einteilung  nach  rein  chemischen  Grundsätzen 
ist  zu  verwerfen,  weil  dabei  häutig  nur  solche  chemische  Eigen- 
schaften in  den  \'ordergrun<l  gestellt  werden,  die  entweder 
unter  vielen  vorhandenen  willkürlich  herausgegriffen  sind  oder 
in  gar  keinem  Zusammenhang  mit  der  pharmakologischen 
Natur  der  Substanzen  stehen.  Ein  chemisches  System  ist  nicht 
zugleich  ein  pharmakologisches. 

Die  Einteilung  nach  der  Wirkung  der  Substanzen 
auf  einzelne  wichtige  Organe  berücksichtigt  ebenfalls  nur  in 
einseitiger  Weise  besondere,  auffällige  Merkmale.  Selten  wirkt 
ein  Gift  bloß  auf  ein  Organ,  meist  werden  mehrere  zugleich 
ergriffen.  Die  Bezeichnung  Gehirn-,  Eückenmarks-,  Herzgifte 
deutet  weder  auf  die  Natur  der  AVirkung  hin,  noch  umfaßt  sie 
das  Verhalten  der  betreffenden  Stoffe  gegen  die  übrigen 
Organe. 

Man  muß  daher  bei  der  Auf:>tcllung  eines  pharmakologischen 
Systems  in  derselben  Weise  verfahren,  wie  der  Botaniker  bei 
der  Bildung  der  natürlichen  Bflanzenfamilien,  und  dement- 
sprechend alle  Merkmale  der  wirksamen  Agentien  berücksich- 
tigen, die  in  pharmakologischer  Hinsicht  von  Wichtigkeit  sind. 
Die  Stoffe,  deren  Eigenschaften  und  Wirkungen  am  meisten 
miteinander    übereinstimmen,     werden    nach    dem    Vorgange 
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Bucliheims  zu    pbarmakologisclieB    Gruppen 
und  jede  derselben  nach  einer  der  bekanntesten  unter  den  zu- 
gehörige Substanzen  benannt. 

Daa  ^Lehrbuch  der  ArzneunitteUehre",  in  welch eio  Bnelilieim  die 
neue  Klassifiderong:  nach  ^Gruppen*'  nuf  rein  pharnmkologiacher  Grund- 
l;ige  zum  erBten  Male  duruhführte^  erscbien  im  Jahre  185G  iintl  war  dazu 
böätimuitj  „zur  Beantwortung  wisacn^fhaftlicber  Fragen  anzuregen''. 

In  dieser  Weise  gelangte  Buch  heim  zu  einem  natürlicben 
Systenij  welches  vor  allen  Dingen  der  Anforderung  entspricht, 
daß  es  mit  fortschreitender  Entwicklung  der  pharmakologischen 
Erkenntniß  auf  gleichbleibender  Grundlage  immer  mehr  ver- 
Yollkommnet  werden  kann.  Die  einzelneu  Gruppen  lassen  sich 
dabei  alJ mählich  schärfer  gegeneinander  abgrenzen ,  neu  gebil- 
dete den  alten  anreihen  und  alle,  yvmm  nötige  umgestalten;  ohne 
daß  das  System  selbst  aufgegeben  und  durt:h  ein  anderes  ersetzt 
zu  werden  braucht,  wie  es  bei  einem  künstlichen  unvermeidlich 
ist.  Untersnchungenj  die  ohne  Bcrücksicbtigung  einer  solchen 
Systematik  ausgeführt  sind^  haben  schon  gegenwärtig  kaum 
noch  einen  Wert. 

Die  Unvoilkomin  etil  leiten  des  Buchlie  im  sehen  Systems  Illingen  nur 
davon  ab,  datt  von  vielen  Drogen  und  Rohst  offen  nicht  einmal  die 
wirksamen  Best  and  teilen  geschweige  denn  die  Wirkungen  der  le  Uteren 
und  ihr  Verhalten  im  Organismua  bekannt  sind.  Nicht  selten  fciind  die 
hetreif enden  Unter sutihnngen  mit  so  g'cringer  Sauhkenntiiisi  ausgeführt, 
daß  sie  keinen  Schluß  über  die  pharmakologische  Natur  der  untersuchten 
Subataiizen  und  über  ihre  t^tcUung  im  System  zulassen.  Jede  exotische 
Pflanze,  die  iu  ihrer  Heimat  bei  den  Naturvölkern  als  Arznei  im  Gebrauch 
ist,  wird  auch  auf  den  europäischen  Markt  gebracht  und  zu  Versuchen 
insbesondere  an  kranken  Menschen  verwendet.  Auch  mit  diesem  Material 
ist  in  wissenschaftlicher  Hinsicht  nicht  viel  anzufangen. 

Was  die  Klassifieierung  und  die  Reihenfolge  der 
Gruppen  betrifft^  so  kann  man  dabei  von  verschiedenen  Ge- 
sichtspunkten ausgehen.  Aue  didaktischen  Gründen  ist  es  TOr- 
teilhaftj  solche  Gruppen  voranzustellen^  w^elche  Substanzen  von 
möglichBt  einheitücber  Wirkung  um  fassen  ^  und  dann  andere 
folgen  zu  lassen j  in  denen  verschiedene  AVirkungs typen  com- 
biniert  sind^  z.  B.  die  Gruppe  des  Cofiems  nach  der  des  Strychninsj 
weil  die  einbeitlicbe  typische  Wirkung,  die  daa  letztere  hervor- 
bringt, mit  einer  eigenartigen  Muskel  Veränderung  com  biniert 
auch  beim  Coffein  vorkommt  und  deshalb  bei  diesem  nicht 
näher  betrachtet  zu  werden  braucht 

Allein   wichtiger   als  diese  didaktischen  Zwecke  sind  die 
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UUcksichten  auf  die  chemische  Zu.sammensetzung  und  Coi 
tution  der  pharmakologischen  Agentien.  Hei  den  unorganisc 
Verbindungen  ergeben  «ich  diese  Rücksichten  in  den  meis 
Fällen  von  selbst.  Von  den  in  den  I'Hanzen  enthaltenen  gifti 
organischen  Bestandteilen  ist  <lie  Constitution  meist  anbeka 
und  kann  deshalb  wenig  in  Betracht  kommen.  Je  mehr  a 
neben  diesen  die  künstlich  dargestellten  Kohlenstoffverbindun 
eine  pharmakologische  Bedeutung  erlangen,  desto  weniger  c 
ihre  chemische  Constitution  bei  der  Gruppierung  und  Ella 
ficierung  vernachlässigt  werden. 

Daher  sind  im  Nachstehenden  die  (Gruppen  soweit  tunlich  n 
den  chemischen  Reihen  geordnet.  Eine  conseqnente  Durcbfühi 
dieser  (Ordnung  ist  vorläufig  uUerdings  nicht  möglich,  namentlich  ni 
wenn  Drogen  und  zusammengeuetze  Arzneimittel  berücksichtigt  wei 
sollen.  Man  muli  sich  damit  begnügen,  in  solchen  Fällen  die  An 
Stoffe  tunlichst  mit  Zugrundelegung  der  pharmakologischen  Gruppier 
nach  den  Wirkungen  zusammenzustellen,  die  hei  der  Heilang  von  Krs 
heiten  ausschließlich  oder  hauptsächlich  in  Betracht  kommen.  Es  ist 
her  fetatthaft  von  Abführmitteln  zu  reden,  man  darf  aber  die  zu 
schiedenen  (iruppen  gehörenden,  z.  B.  das  Glaubersalz  und  die  Sei 
nicht  zusammenwerfen,  denn  die  Gruppeneigentümlichkeiten  bedin 
häufig  auch  eine  besondere  Indication  für  die  Anwendung. 


I.  Die  Nerven-  und  Muskelgifte. 

Viele  Stoffe  verursachen  nach  ihrer  Aufnahme  in  das  I 
und  die  Gewebe  funktionelle  Störungen  in  verschiedei 
Gebieten  des  Nervensystems  und  der  Muskeln. 

Gleichzeitige  Wirkungen  an  den  Ap))lications8tellen  sind  zwar  nj 
ausgeschlossen,  treten  aber  jenen  gegenüber  mehr  oder  weniger  in  < 
Hintergrund.  Der  Alkohol  z.  B.  erzeugt  im  concentrierten  Zosta 
eine  entzündliche  Heizung,  die  bei  seiner  Verdünnung  mit  Wasser  c 
sprechend  dem  Grade  der  letzteren  abgeschwächt  wird,  während  i 
Wirkung  auf  das  Nervensystem  unabhängig  von  der  Concentmtion  i 
dem  Verhalten  an  den  Applicationsstellen  stets  in  der  gleichen  W( 
sich  geltend  macht,  falls  genügende  Mengen  resorbiert  werden 

Die  Veränderungen  der  Nervenfunktionen  könii 
nur  quantitativer  Xatur  sein.  Die  Gifte  verursachen  dal 
entweder  eine  Verminderung  oder  eine  Steigerung  der  normal 
Erregbarkeit,  oder  eine  direkte  Erregung  gewisser  Teile  c 
Nervensystems.  Die  Abnahme  oder  Vernichtung  der  Erregb 
keil  und  flie  dadurch  bedingte  Abschwächung  oder  ünterdrOcku 
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der  Fiiiiktionön  der  betroffenen  Nerven-  und  MuskeJgebiete 
bezeichnet  man  als  Lähmung,  Doch  versteht  man  darunter 
aueh  die  Bewegungslosigkeit  ganzer  Organ e^  z.  B.  des  Herzens 
und    der  Gliedmalien^  sowie  des   gesamten  Individuums* 

Die  Erhöhung  der  Funktion  kann  zweierlei  Ursachen  haben. 
Entweder  ist  die  Erregbarkeit  gewachsen  bei  gleichbleibender 
Stärke  der  Keize,  oder  die  letzteren  haben  zugenommen^ 
während  die  erstere  auf  der  früheren  Stufe  verharrt.  In  beiden 
F  allen j  die  sich  combinieren  können^  ist  der  Effect  derselbe^ 
es  tritt  eine  stärkere  Erregung  und  eine  grössere  Funktion a- 
leistung  ein.  In  praxi  hat  man  es  oft  nur  mit  der  letzterem 
zu  tun,  ohne  ihre  Ursache  auf  den  einen  oder  den  anderen 
der  beiden  Vorgänge  zurück füliren  zu  können* 

Unter  den  Nervenelemcnten  werden  nur  die  centi*alen  und 
peripheren  Endapparate  von  den  G iftwirkungen  betroffen.  Die 
leitenden  Fasern  dagegen  bieibeUj  sehr  seltene  FäJle 
ausgenommen  5  bis  zum  Tode  des  Gesamtorganismus  in- 
tact;  es  ist  kaum  ein  Fall  einer  Giftwirkung  mit  Sicherheit 
bekannt^  in  welchem  die  Fortleitung  der  Erregung  in  den 
markhaltigen  Nervenfasern  während  des  Lebens  unterbrochen 
wird.  Diese  sind  im  Allgemeinen  sehr  widerstandsiuhig. 
Während  einer  1  /^ — 4  Stunden  dauernden  elektrischen  Reizung 
des  Nervus  iscbiadicue  an  einer  eurarisierten  Katze  blieben  die 
raotori sehen  Fasern  erregbar^  so  daß  die  Muskeln  nach  dem 
Aufhören  der  Lähmung  der  Nervenendigungen  sogleich  zu 
ducken  anfingen  (Bowditch*)). 

Wenn  Ton  der  Wirkung  der  Gifte  auf  bestimmte  Centren  im  Cre- 
him  und  in  anderen  Teilen  des  Nerve ngyatema  die  fiede  ist,  so  aind  dar- 
unter nur  die  FnEktionscentren  ebne  Riicksiülit  auf  ibre  anatoraiache 
Lag-e  und  Anordnung  zu  verstehen.  Es  gibt  eicher  z.  B.  Centra  der 
Empfindung,  wenn  sie  auch  nicht  herd weise  bestimmte  Regionen  der 
Großliirnrinde  einnehiuen. 

Nicht  so  einlach  sind  die  Veränderungen,  welche  die 
Muskeln  unter  dem  Einfluß  der  Gifte  erfahre n»  denn 
bei  ihnen  kommen  außer  der  Erregbarkeit  auch  die  Arbeits- 
leistung und  die  Elasticitätszustände  in  Betracht.  Die  Verhält- 
nisse aber  lassen  sieh  nicht  in  einer  auf  die  Muskeln  des 
lebenden  Geaamtorganismus  übertragbaren  Weise  untersuchen, 
weil    es   zwar   eine    Physiologie   tetaniseher   Zuckungen ,    aber 

1)  Journ.  of  Physiol  6. 133.  1885;  Ärch.  f.  Anat.  u.  Physiol,  PhysioL 
Abt.  1890,  505. 

Bcbmiädeberg,  Pharmaka!  ogle  (ÄrzaeLmitt^UehrQ)  h.  Au  iL        ^ 
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keine  eigentKche  Muskelphysiologie  gibt.  Denn  wir  sind  nicht 
im  Stande,  die  Muskeln  durch  unsere  künstlichen  Reize  beliebig 
langsam  oder  schnell,  nur  um  weniges  oder  vollständig  zur 
Contraction  zu  bringen  und  in  diesem  Zustande  bis  zur  Er- 
müdung zu  erhalten  oder  die  Wiederausdehnung  willkürlich 
zu  bewerkstelligen,  wie  es  der  Willensreiz  tut  Nur  die  Funk- 
tionen des  Herzmuskels  sind,  unabhängig  von  künstlichen 
Reizen,  solchen  Untersuchungen  zugänglich. 

Gewisse  Stoffe,  namentlich  Benzol-  und  Chinolinderivate, 
vermindern,  häufig  nach  vorausgehender  Erhöhung,  mit  mehr 
oder  weniger  grosser  Energie  den  Stoffwechsel  der  Gewebs- 
bestandteile,  ohne  daß  ein  derartiger  Einfluß  auf  jene  vegeta- 
tiven Vorgänge  ausschliesslich  von  einer  Wirkung  dieser 
Substanzen  auf  die  Circulation  oder  das  Nervensystem  abge- 
leitet werden  könnte.  Über  das  Zustandekommen  dieses 
Einflusses  vergl.  oben  S.  6.  Es  ist  die  gleiche  Wirkung,  welche 
in  höheren  Graden  einfache  Protoplasmagebilde,  z.  B.  niedere 
Organismen,  zum  Absterben  bringt  und  deshalb  zur  Desinfec- 
tion  verwandt  wird.  Solche  Stoffwechselgifte  sind  zugleich 
auch  Nervengifte;  man  kann  sie  daher  bei  der  Klassificierung 
von  diesen  nicht  trennen. 


A.  Nerven-  und  Muskelgifte  der  Fettreihe. 

1.    Gruppe  des  Chloroforms  nnd  Alkohols. 

Diese  Gruppe  kann  auch  ganz  allgemein  als  Gruppe  der 
narkotisch  wirkenden  Verbindungen  der  Fettreihe  be- 
zeichnet werden.  Unter  narkotischer  Wirkung  hat  man  in 
diesem  Falle  eine  Verminderung  der  Funktionen  des  Großhirns 
zu  verstehen. 

Es  gehören  hierher  zahllose  Verbindungen  der  Fett- 
reihe. Die  Molecüle  derselben  wirken  zwar  als  solche,  im 
unveränderten  Zustande,  aber  ihre  chararkteristische  Wirkung 
hängt  von  einfach  oder  mehrfach  in  ihnen  enthaltenen  Kohlen- 
wasserstoffen oder  deren  Halogen derivaten  ab.  Ersetzt  man 
diese  z.  B.  durch  einen  Kohlenwasserstoff  der  aromatischen  Reihe, 
so  hat  die  neue  Verbindung  nicht  mehr  die  narkotische  Wirkung. 

Die  gasförmigen  und  flüssigen  Kohlenwasserstoffe,  die 
einsäurigen  Alkohole  und  ihre  Äther,   die  neutralen  Ester, 
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die  Ketone  und  Aldehyde  und  endlich  die  Halogenderivate 
aller  dieser  Verbindungen  haben  den  gleichen  Grundcharakter 
der  Wirkung. 

Ob  auch  der  einfachste  Kohlenwasserstoff  der  Fettreihe,  das  Gruben- 
gas oder  Methan,  CH4,  wirksam  ist,  läßt  sich  auf  Grund  der  bisherigen 
Angaben  nicht  mit  Sicherheit  entscheiden.  In  den  Versuchen  von 
Richardson  (1871)  zeigten  sich  die  ersten  Symptome  bei  einem  Methan- 
gehalt der  eingeatmeten  Luft  von  35%,  während  L.  Hermann *)  angibt, 
daß  ein  Gemenge  von  4  Vol.  Grubengas  und  1  Vol.  Sauerstoff  beliebig 
lange  ohne  Schaden  eingeatmet  werden  konnte. 

Das  Acetylen  verursacht  direkt  Narkose,  ohne  einen  Einfluß  auf 
das  Blut  auszuüben  (Rosemann 2)). 

Die  Chlorkohlenstoffe,  Perchlormethan  (CCI4)  und  Perchlor- 
äthylen  (C2CI4)  rufen  neben  der  Narkose  durch  direkte  Erregung  der 
„Krampfcentren"  Convulsionen  hervor.  Das  kristallinische  Perchloräthan 
(C2CI6)  ist  seiner  Unlöslichkeit  wegen  unwirksam,  s) 

Die  nichtpolymerisierten  Aldehyde,  auch  das  Für furol  oder 
Brenzschleimsäurealdehyd  (Cohn,  1890)  verursachen  neben  der  Narkose 
starke  locale  Reizung.  Dies  tut  auch  der  Allylalkohol  und  ruft,  wie  sich 
nach  den  Untersuchungen  von  Mießner  (1891)  schließen  läßt,  mehr  Col- 
aps  als  Narkose  und  außerdem  Convulsionen  hervor. 

Der  Schwefelsäuredimethylester  (Dimethylsulfat) 
CH3.O-SO2-O.CH3, 
ist  sehr  giftig.  Er  verursacht  heftige  lokale  Ätzung,  auch  in 
den  Lungen  beim  Einatmen  der  Dämpfe,  nach  der  Resorption  Convul- 
sionen und  allgemeine  Lähmung.  Bei  seiner  Handhabung  in  der  Industrie 
ist  daher  große  Vorsicht  geboten,  wie  tötlich  verlaufene  Vergiftungsfälle 
beweisen.  Diese  Wirkungen  hängen  nicht  von  einer  Abspaltung  von 
Schwefelsäure  ab,  sondern  das  ganze  Molecül  der  Verbindung  ist  giftig.^) 

Was  die  Abhängigkeit  der  Wirksamkeit  der  verschiedenen 
Klassen  von  Verbindungen  dieser  Reihe  von  ihrer  Constitution  be- 
trifft, so  läßt  sich  darin  noch  keine  feste  Gesetzmäßigkeit  erkennen. 
Bei  der  Beurteilung  dieser  Verhältnisse  ist  es  zweckmäßig,  eine 
absolute  und  relative  Unwirksamkeit   zu   unterscheiden. 

Als  absolut  unwirksam  kann  man  die  eigentlichen  Fette  und  die 
Zucker  arten  ansehen.  Deutliche  narkotische  Wirkungen  zeigen  da- 
gegen in  Form  ihrer  Natriumsalze  die  flüchtigen  Säuren 
und    ihre    Aminoverbindungen,    so    namentlich    die    Buttersäure 

1)  L.  Hermann,  Pflügers  Arch.  5.  565.  1872.  Anmerk. 

2)  Rosemann,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  36.  179.  1895. 

3)  Vergl.  V.  Ley,  Beitr.  z.  pharmak.  Kenntn.  d.  narkot.  wirkenden 
Verbind,  der  Fettreihe.  Diss.  Straßburg  1889;  Heymans  u.  Debuck, 
Arch.  de  Pharm  acodynamie.  Vol.  1,  Fase.  1.  1894. 

4)  Über  Wirkungen  und  Toxikologie  des  Dimethylsulfats  vergl. 
S.  Weber,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  47,  113.  1901. 
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(Binz  ond  Mayer,  1886  ^  das  Gly  kokoll  und  AI  an  in  (Gaglio, 
1887),  die  gechlorten  (Frese,  1889;  B Ödländer,  1885j  und  gebromten 
(Pohl,  1888)  Essigsäuren,  während  die  ^-Oxybuttersäure  unwirksam  zu 
sein  scheint  ^Sternberg  1898) M.  Als  unwirksam  können  zunächst  auch 
die  Ammoniakbasen,  z.B.  das  Trimethylamin,  und  die  Säureamide 
gelten. 

Wenn  Bau  mann  und  Käst  fanden,  daß  im  Vergleich  zum  Sulfonal 
und  anderen  Sulfonen  verschiedene  von  den  letzteren,  z.  B.  das  Tetra- 
methylsulfon,  sowie  die  Disulfone,  in  welchen  die  Sulfongruppen  an  ver- 
schiedene Kohlenwasserstoffe  gebunden  sind,  wie  das  Äthylen-Diäthyl- 
sulfon,  unwirksam  sind,  so  ist  dabei  zu  berücksichtigen,  daß  es  Bau  - 
mann  und  Käst  nur  darauf  ankam,  die  Frage  zu  entscheiden,  welche  Sal- 
fone  so  stark  wirken,  daß  sie  als  Schlafmittel  angewendet  werden  könnten. 
Also  auch  die  in  diesem  Sinne  als  unwirksam  bezeichneten  Verbindungen 
brauchen  nicht  absolut  unwirksam  zu  sein  und  sind  es  wohl  auch  sicher 
nicht 2).  Das  Gleiche  gilt  von  den  Angaben  von  Fischer  und  v.  M  e  r  i  n  g^) 
über  die  Unwirksamkeit  von  verschiedenen  alkylirten  Säuren  und  Säure- 
amiden,  sowie  von  einzelnen  substituirten  Harnstoffen,  die  für  die  prak- 
tische Anwendung  sich  als  unwirksam  erwiesen,  während  andere,  wie 
insbesondere  der,  Veronal  genannte,  Diäthylmalonylharnstoff  gut  wirk- 
sam und  praktisch  brauchbar  sind.  Wir  haben  es  also  bei  allen  diesen,  als 
„unwirksam"  bezeichneten  Verbindungen  sicher  nur  mit  einer  relativen 
Unwirksamkeit  zu  tun. 

Die  Krämpfe  dagegen,  welche  nach  Einatmung  von  Petroleum- 
dämpfen an  Menschen  beobachtet  sind,  hängen  anscheinend  von  der 
Gegenwart  von  Kohlenwasserstoffen  der  aromatischen  Reihe  ab,  wie  sie 
im  russischen  Petroleum  vorkommen,  das  stark  krampferregend  wirkt. 
Dies  tut  nach  Lewin*)  auch  das  kanadische,  nicht  aber  das  gewöhnliche 
amerikanische  Petroleum  (Ottolenghi,  1897). 

Wenn  in  einem  Äther  oder  Ester  außer  dem  Kohlenwasserstoff  der 
Fettreihe  eine  Atomgruppe  vorkommt,  die  in  irgend  einer  Weise  ein  be- 
sonderes Verhalten  im  Organismus  aufweist,  so  tritt  dieses  auch  bei  den 
betreffenden  Äthern  und  Estern  zutage,  und  es  kann  dabei  die  narko- 
tische Wirkung  mehr  oder  weniger  in  den  Hintergrund  gedrängt  oder 
unterdrückt  werden.  Das  Phenetol  z.  B  (C2H5— 0— CeHs)  gehört  phar- 
makologisch nicht  dieser  Gruppe,  sondern  vollständig  der  aromatischen 
Keihe  an.  Unter  den  hier  besonders  in  Betracht  kommenden  Verbin- 
dungen ist  vor  allem  der  Salpetrigsäure-Amylester,  das  sogenannte 
Amylnitrit,  hervorzuheben,  bei  welchem  die  Wirkungen  der  salpetrigen 

1)  Vergl.  auch  Magnus-Levy,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol. 
42.  158.  1899. 

2)  Vergl.  Hildebrandt,  Pharmarkolog.  Studien  in  der  Sulfonreihe. 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  58.  90.  1905. 

3)  Fischer  und  v.  Mering,  Ueb.  eine  neue  Klasse  von  Schlaf- 
mitteln. Therap.  d.  Gegenw.  1903.  97. 

4)  Lewin,  Virch.  Arch.  112.  35.  1888.  Literatur  über  Petroleum- 
Vergiftungen. 
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SEure  init  denen  der  Äinylgruppe  combiniert  sind     Daher  ist  es  zweck- 
mäßig, diesen  Ester  einer  besonderen  Grappe  kuzu weisen J) 

Alle  oben  genannten  Verbindungen  sind  nur  dann  wirksam, 
wenn  sie  nach  der  Aufnahme  in  den  Organismus  von  den 
Flüssigkeiten  desselben  gelöst  oder  in  Dampfform  absorbiert 
worden.  Die  Resorption  erfolgt  leicht,  wenn  die  Substanzen 
in  Wasser  löslich  oder  bei  gewöhnlicher  Temperatur  in  erheb- 
lichem Maße  flüehtig  Bind,  Daber  sind  z.  B.  die  flüchtigen 
Kohlen  was  serstotfe  des  Petroleums  sehr  wirksam^  während  die 
flüssigen,  in  Wasser  ganz  unlöslichen  und  der  Verdunstung 
unfähigen  Paraffin ule  und  vollends  die  festen  Paraffine  sich 
vollkommen  indifferent  verhalten,  obgleich  das  unter  dem 
Namen  W^selin  bekannte  Gemenge  beider  von  der  Haut  aus 
in  reichlichen  Mengen  in  den  Organismus  aufgenommen  wird,^ 

Die  lokalen  Wirkungen  dieser  Stoffe,  die  von  denen  auf 
das  Centralnerverisystem  scharf  zu  unterscheiden  sind,  werden 
von  sehr  verschiedenartigen  Eigenschaften  bedingt. 

Der  concentrierte  Alkohol  ents^ieht  den  Geweben 
Wasser^  bringt  dadmxh  die  Eiweiß  Stoffe  zum  Gerinnen  und 
verursacht  heftige  Beizung  und  Entzünduog.  Aber  auch  der 
ver  du  untere  Alkohol  wirkt  reizend»  Deshalb  entstehen 
nach  äbermäBigem  Genuß  alkoholischer  Getränke  infolge  der 
Reizung  der  Magenschleimhaut  häufig  acute  und  cbronische 
Magenkatar rhCj  besonders  leicht  bei  Branntweiutrinkern 
wegen  der  größeren  Concentration  des  Alkohols  in  dem  be- 
nutzten Getränk,  Biertrinker  dagegen  bleiben  in  der  Regel 
von  solchen  Leiden  verschont^  soweit  der  Alkoholgehalt  des 
Bieres  dabei  in  Betracht  komnitj  und  erfreuen  sich  deshalb 
im  Gegensatz  zu  jenen  meist  einer  guten  Ernährung. 

Das  Chloroform  fällt  namentlich  die  Globulin  Substanzen 
und  bringt,  wie  es  scheint,  das  Myosin  zum  Gerinnen,  denn  bei 
der  Einspritzung  in  die  Arterien  einer  Extremität  erzeugt  es 
Muskelstarre.  Wenn  das  Tier  lange  genug  lebt,  so  kann  die 
Starre  sich  teilweise  oder  vollständig  wieder  lösen(K  u  ß  m  a  u  1^  1 858). 

1)  YergL  Arth.   f.   exp.  Path.  n.  Pharmakol.  gO,  203.   1885, 

2)  (jber  die  Fetttheorien  der  Alkoliol-  und  Ch!orofoTiDnarkoae 
Tergl,  Pert^y  (1B39);  Bibra  und  ITarlefl  (1847);  L.  Hermann  (18G6)i 
Hans  Meyer,  Arch.  f.  exp.  Patb.  u.  Pharmakol.  42.  109.  imB;  llaum, 
ibid.  43»  119;  Rost,  Fortstihr.  d.  Medk.  17*  541.  1899;  Üvertou, 
Studien  über  die  Narkose.  Jena  190 L 
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Der  Äther  coaguliert  Eieralbumin.  Das  Verhalten  des 
Paraldehyds  und  der  übrigen  hierher  gehörenden  Stoffe  ist 
noch  unbekannt. 

Die  leicht  flüchtigen  Substanzen  dringen  rasch  in  die 
Gewebe  ein  und  wirken  infolgedessen,  gleichsam  als  Fremd- 
körper in  molecularer  Form,  mehr  oder  weniger  stark  reizend. 
Darauf  beruht  die  Anwendung  der  ätherischen  und  Spirituosen 
Flüssigkeiten  als  Waschungen  und  Einreibungen  zur  Erzielung 
einer  mäßigen,  aber  nicht  ganz  oberflächlichen  Hautreizung. 
Die  flüchtigen  Verbindungen  mit  höherem  Moleculargewicht, 
z.  B.  Chloroform  und  Athylenchlorid,  bringen  an  der  Haut  eine 
kurz  dauernde,  aber  intensive  sensible  Erregung  hervor,  auf 
welche  eine  Abstumpfung  der  Empfindlichkeit  folgt,  und  finden 
deshalb  in  Form  von  Linimenten  zu  Einreibungen  und  als 
lokale  Anästhetica  Anwendung.  Nach  subcutanen  Injectionen 
von  Äther  an  den  Extremitäten  hat  man  an  letzteren  circum- 
scripte  Lähmungen,  z.  B.  Radialparaijsen,  beobachtet  Es 
handelt  sich  dabei  um  eine  durch  Ätzung  verursachte  Neuritis 
oder  Degeneration  und  Nekrose  der  Nerven  (Falkenheim, 
1888).  Rein  sensible  Lähmungen  sind  seltener  als  rein  moto- 
rische (Samter,  1891). 

Früher  glaubte  man,  daß  das  Chloroform  die  peripheren 
sensiblen  Nerven  direkt  unempfindlich  mache  (Snow  u.  a.). 
Durch  Verstäubung  entsteht  aber  bloß  eine  Kälteanästhesie, 
zu  deren  Erzeugung  gewöhnlich  der  Äther  benutzt  wird.  Doch 
eignen  sich  für  diesen  Zweck  besser  solche  leicht  flüchtige 
JStoffe,  welche  ein  geringeres  Lösungsvermögen  fiir  Wasser 
hahan  als  der  Äther.  Denn  eine  Condensation  atmosphärischen 
Wasserdampfes,  durch  welche  viel  Wärme  in  Freiheit  gesetzt 
und  die  Abkühlung  verhindert  wird,  erfolgt  in  um  so  höherem 
Maße,  je  mehr  die  verstäubte  Flüssigkeit  Wasser  aufzunehmen 
imstande  ist  Deshalb  ist  in  neuester  Zeit  an  Stelle  des  Äthers 
zur  Erzeugung  einer  solchen  Kälteanästhesie  namentlich  bei 
Neuralgien  und  bei  Einschnitten  in  entzündete  Gewebe  das  bei 
12,5*^  siedende  Äthylchlorid  in  Anwendung  gekommen.  Auch 
das  bei  Temperaturen  bis  — 23^^  gastormige.  im  verflüssigten 
Zustande  in  metallenen,  mit  einem  Ausströmuugshahn  ver- 
seheneu Cvlindern  in  den  Handel  «rebraohte  Methvlchlorid 
hat  mau  für  diesen  Zweck  und  selbst  zur  Heilung  vou  neural- 
gischen  uud   rheumatischen   Schmerzen   empfohlen.     Bei    der 


Gruppe  des  diloroforme  und  Alkohols. 


Anwendung  diesar  Mittel  ist  darauf  zu  achten^  daß  kein  Ge- 
frieren der  Gewebe  eintritt. 

Die  heftig  reizenden  Wirkangen  vieler  AUyläthBrj  z.  B,  des  Senf- 
öls, Bo^vie  Tnancher  Aldehyde  (Acrolein),  werden  Yon  fieaonderen  moie- 
enlaren  ICigeni^chaften  dieser  Verbindungen  bedingt 

Im  Munde  und  an  der  Nasensch leimhaut  kommen  außer  der 
sensiblen  I^ervenreizung  auch  die  spezifiaehen  Geschmacks- 
und  Geruchsempfindnngen  in  Betracht 

Die  Blume  oder  das  Bouquet  der  Weine,  das  Arom  der 
Obstarten  und  Früehte^  der  Wohlgeruch  der  als  j^Parfüma'' 
bezeichneten  Essen zeu  hängen  von  meist  noch  unbekannten 
Athern  und  Estern  der  Fettreihe  ab.  Der  gewöhnliche  Äthyl- 
äther  wird  als  Eiechmitte!  gebraucht  und  soll  belebend  und 
erfrischend  wirken.  Einen  großen  populären  Ruf  genießt  in 
dieser  Eichtung  die  unter  dem  Namen  Hoffmanns  Tropfen 
j|ibdkannte  Mischung  von  Alkohol  und  Ather^  die  man  in  der- 
selben Absicht  auch  innerlich  gibt. 

Auch  daB  "Verhalten  und  die  Sebioksale  dieser  Verbin- 
dungen im  Orgamsmus  sind  nach  der  Natur  der  einzelnen 
Substanzen  sehr  verschieden,  Im  ganzen  ist  aber  nicht  viel 
darüber  bekannt. 

Der  Alkohol  wird  zum  größten  Teil^  ohne  Auftreten  von 
Aldehyd  als  Zwischeuprodukt  (Masing^)),  zu  Kohlensäure  und 
Wasser  verbrannt^  nur  5 — 10%  werden  unverändert  mit  dem 
Harn  und  durch  die  Lungen  wieder  ausgeschieden.^  In  die 
.Milch  scheint  er  nicht  oder  nur  in  sehr  geringer  Menge  über- 
■zugehen  (Klingeraann^)).  Seine  Verteilung  im  Organismus 
nach  der  Resorption  ist  nach  den  Untersuchungen  von 
Schuiinus^)  im  wesentlichen  eine  gleichmäßige.  In  der  Eegel 
enthält  das  Blut  größere  Mengen  als  die  Organe,  nur  zuweilen 
tritt  das  umgekehrte  Verhältnis  ein. 

Methylalkohol  mid  F  o  r  m  al  d  e  h  y  d  werden  ira  Organis- 
mus zum  Teil  zu  Ameisensäure  oxydiert  und  diese  mit  dem 
Harn  auageachieden  (Pohl^)), 

1)  Masin  g.  De  mutatiünibuö  spiritHs  vini  in  eorpns  ingeati.  Diss. 
Dorpat  1854, 

2)  Bodländer,  Pflüg.  Arch.  32.  398.  18S3;  Straßmann,  ibid.  49. 
315. 1891 ;  B en ed i  ee n ti,  Ärcb.  f.Anat  u.  Phyeiol.  Physiol.  Abtlg.l89(j.  255. 

3)  Klinge™ an n,  VircL.  Ardi.  120*  72.  1891, 

4)  Scbulinus,  Arch.  d.  Heilk.  7-  97.  1866, 

5)  Poblj  Atülu  f.  exp.  Patli.  u.  Phartüakol  31-  281.  1893. 
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Das  Chloroform  verläßt  seiner  Flüchtigkeit  und  geringen 
Löslichkeit  in  Wasser  wegen  den  Organismus  wahrscheinlich 
zum  allergrößten  Teil  unverändert,  und  zwar  mit  der  Exspira- 
tionsluft.  Eigentümlich  ist  sein  Verhalten  zum  defibrinierten 
Blut.  Es  bewirkt  bei  Gegenwart  von  atmosphärischer  Luft 
eine  Auflösung  der  roten  Blutkörperchen  (Böttcher,  1862), 
hemmt  außerhalb  des  Organismus  den  Übertritt  des  Sauerstoffs 
vom  Oxyhämoglobin  auf  leicht  oxydierbare  Substanzen  (Bon- 
wetsch^)),  fällt  den  Blutfarbstoff  bei  etwas  längerer  Berührung 
aus  seinen  Lösungen  in  Form  einer  lockeren,  scharlachroten 
Masse  und  bildet  dabei  mit  ihm  eine  eigentümliche  Verbindung^). 
Im  lebenden  Organismus  lassen  sich  diese  Veränderungen  des 
ßlutes  nicht  nachweisen.  Im  Blute  chloroformierter  Tiere  findet 
ßich  das  Chloroform  nach  PohP)  vorwiegend  in  den  roten 
Blutkörperchen. 

Das  Chloralhydrat  wird  im  Blute  nicht  in  Chloroform 
umgesetzt,  sondern  geht  in  geringer  Menge  unverändert  in  den 
Harn  über  (L.  Hermann  und  Tomaszewicz^)  und  erfährt 
zum  Teil  eine  Zersetzung  unter  Auftreten  von  Chloriden 
(Liebreich,  1869).  Anscheinend  der  größte  Teil  findet  sich 
im  Harn  als  Trichloräthylglykuronsäure.^) 

Bei  Vergiftungen  mit  Jodoform  enthielt  der  Harn  wenig 
an  Alkali  gebundenes  Jod,  dagegen  reichliche  Mengen  orga- 
nischer jodhaltiger  Verbindungen  (Harnack  und  Grundier^)), 
welche  nach  Versuchen  an  Tieren  aus  gepaarten  Glykuron- 
säuren  zu  bestehen  scheinen. 

Das  Urethan  geht  weder  unverändert  in  den  Harn  über, 
noch  lassen  sich  im  letzteren  besondere  Derivate  desselben 
nachweisen,  so  daß  seine  Umwandlung  im  Organismus  in  Harn- 
stoff, wie  es  von  vornherein  erwartet  werden  durfte,  unzweifel- 
haft erscheint  (Baldi"^)). 


1)  Bonwetsch,  Über  den  Einfluß  verschiedener  Stoffe  auf  die  Um- 
setzung  des  Sauerstoffs  im  Blute.  Diss.  Dorpat  1869. 

2)  Vergl.  Arch.  d.  Heilk.  8.  273.  1867. 

3)  Pohl,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  2B.  239.  1891. 

4)  Tomaszewicz,  Pflüg.  Arch.  9.  35.  1874. 

5)  Külz,   Pflüg.  Arch.  28.  506.  1882;    88.  221.    1884;    v.   Mering 
Ztschr.  f.  physiol.  Chem.  6.  480.  1882, 

6)  Harnack,  Berl.  klin.  Wochenschr.  1885.  Nr.  7. 

7)  Baldi,  Lo  Sperimentale.  Sept.  1887. 
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Über  die  Schicksale  des  Sulfonals  im  Orgamsmus  ist 
man  noch  im  Unklaren,  Ob  im  Harn  Sulfosäuren  auftreten^ 
wie  Smith ^)  Tcrmutetj  ist  noch  zweifelhaft  Es  schein tj  daß 
Um  Wandlungsprodukte  des  Sulfonals  lange  Zeit  im  Organismus 
zurückgehalten  werden. 

Der  allgemeine  Charakter  der  Wirkungen  aller  dieser 
Stofi'e  auf  das  Centralnervensyetem  bBstebt  darin,  daß  von 
vornherein  ohne  vorausgehende  Erregung  nacheinander  die 
Funktionefahigkeit  des  Gehirns,  Rückenmarks  und  der  Medulla 
oblongata  erst  vermindert  und  alJ mählieh  ganz  vernichtet  wird. 
Auch  die  Reflexerregbarkeit  wird  von  vornherein  herabgesetzt 
und  zuletzt  ganz  anfgehobcn.  Durch  diese  Wirkung  unter- 
scheidet sich  die  Älkoholgruppe  sehr  wesentlich  von  der  des 
Morphins,  welches  in  größeren  Gaben  die  Refleserregbarkeit  er- 
höh t^  in  kleineren  wenigstens  nicht  vermindert. 

Die  Reihenfolge^  in  der  die  einzelnen  Funktionsgebiete 
jener  Organe  ergriffen  werden,  ist  nicht  fllr  alle  Stoffe  die 
gleiche.  Im  allgemeinen  wird  zuerst  die  Empfindlichkeit  gegen 
äußere  Reize  und  Eindrücke,  ausgenommen  schmerzhafte  Ein* 
griffe,  abgestumpft,  dann  geht  die  Herrschaft  über  die  will- 
kürlichen Bewegungen  immer  mehr  verloren,  und  es  geraten 
die  geistigen  Tätigkeiten  durch  das  Prävalieren  ungeordneter 
Vorstellungen  in  Unordnung,  ein  Zustaud^  der  sich  äußerlich 
hc^ufig  als  psychische  Aufregung  und  auch  durch  heftige  Be- 
wegungen kundgibt,  jedoch  mit  einer  direkten  Erregung  liegend- 
welcher  Funktionen  nichts  zu  tun  hat  Darauf  vermindert  sich 
der  allgemeine  Muskel tonus,  der  Körper  erschlafft,  die  Sinues- 
empfindungen  schwinden  und  das  Bewußtsein  erlischt  (Narkose), 
wobei  traumartige  Vorstellungen  noch  einige  Zeit  fortdauern 
und  sich  zuweilen  an  Menschen^  aber  auch  an  Hunden  durch 
laute  Äußerungen  kund  geben.  Zuletzt  hören  auch  diese  Reste 
psychischer  Tätigkeit  auf,  und  die  Reflexe  verlieren  sich 
vollständig 

Beracrkeabsvert  ist,  daß  bei  ebloraliaierten  Kaninchen  der  Diabetes- 
stich  völlig  unwirksam  bleibtj  während  die  Glykoeurie  nach  Kolilenoxyd- 
vergiftung  an  Hunden  auch  in  der  Chloralnarknse  zu  t^tande  kommt 
(F,  Eükhard^^).    Die  Einatmung  von  Aeetondiimpfen  wübrend  2  bis  4 


1)  Ztscbr.  f.  i>hyöiol  Obern,  17.  h  189ä, 

2)  Eckhard,  jVrcli.  f.  exp,  Path,  u.  Pharmakol.  12,  27G.  IM). 
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Stunden  bewirkt  an  Kaninchen,  Hunden  und  Katzen  das  Auftreten  von 
Zucker  im  Harn.  Doch  scheint  es  sich  dabei  nur  um  die  Schädigung 
des  Organismus  durch  stärkere  Abkühlung  und  Dyspnoe  zu  handeln.^) 

Die  Gefäße  des  Gesichts,  der  Haut  und  wahrschein- 
lich auch  der  Gehirnoberfläche  beginnen  infolge  vermin- 
derter Erregbarkeit  der  centralen  Ursprünge  ihrer  Nerven  schon 
sehr  früh  sich  zu  erweitern.  Die  Körperoberfläche,  namentlich 
das  Gesicht,  erscheint  daher  im  Anfang  der  typischen  Alkohol- 
und  Chloroformwirkung  häufig  turgescent  und  gerötet  und  be- 
hält dieses  Aussehen  bis  in  die  höheren  Grade  der  Narkose. 
Dann  erschlaffen  auch  andere  Gefäßgebiete  und  zwar  mehr 
oder  weniger  leicht,  indem  die  einzelnen  Stoffe  in  dieser  Be- 
ziehung verschieden  stark  wirken.  Auch  die  Stärke  der  Herz- 
contractionen  erfährt  eine  Verminderung  und  zwar  eben- 
falls durch  manche  Stoffe  in  höherem  Grade  als  durch  andere. 
Charakteristisch  ist  für  die  typische  Wirkung  der  zur  Alko- 
hol- und  Chloroformgruppe  gehörenden  Substanzen,  daß  unter 
den  Teilen  des  Centrain ervensystems  das  Respirations- 
centrum am  spätesten  außer  Tätigkeit  gesetzt  wird. 
Der  Tod  tritt  regelrecht  durch  Stillstand  der  Atembewegungen 
ein.  Die  Unterschiede,  welche  die  verschiedenen  narkotisch 
wirkenden  Verbindungen  hinsichtlich  ihrer  Wirkung  unterein- 
ander zeigen,  sind  im  wesentlichen  quantitativer  Natur,  haben 
aber  für  die  Praxis  eine  große  Bedeutung.  Man  muß  in  dieser 
Richtung  vor  allen  Dingen  die  Halogenverbindungen  von  den 
halogenfreien  Substanzen  unterscheiden. 

In  der  regelrechten  tiefen  Chloroformnarkose,  der  voll- 
ständigen Anästhesie,  wie  sie  an  Menschen  fiir  praktische 
Zwecke,  namentlich  zur  Unterdrückung  der  Schmerzempfindung 
bei  chirurgischen  Operationen  durch  Einatmen  der  Chloroform- 
dämpfe hervorgerufen  wird  und  ohne  Gefahr  für  das  Leben 
selbst  längere  Zeit  unterhalten  werden  kann,  sind  schließlich 
die  Empfindungen,  das  Bewußtsein,  die  willkürlichen  und 
reflektorischen  Bewegungen  geschwunden,  der  ganze  Körper 
ist  durch  den  Verlust  des  Muskeltonus  erschlafft,  die  Pupillen 
enger,  selbst  am  atropinisierten  Auge  weniger  weit,  die  Respi- 
rationsbewegungen verlangsamt,  aber  regelmäßig,  die  Zahl  der 
Herzcontractionen   geringer,   diese    selbst  aber  bleiben  längere 

1)  Ruschhaupt,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  44,  127.  1900- 
F.  Müller,  ibid.  46.  61.  1901. 
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Zeit  hindurch  noch  kräftig.  Snow  (1848^  1858)  war  der  erste, 
welcher  Fälle  beobachtet  hat^  in  denen  die  Pulsfrequenz  auf 
40-    11  Schläge  in  der  Minute  berabging* 

Sehr  erheblich  und  beachtenswert  sind  die  Wirkungen 
des  Chloroforms  auf  das  Gefäßsystem.  Bei  Menschen 
macht  sich  eine  Erweiterung  der  kleinen  arteriellen  Gefäße 
zuerst  im  Gesicht  bemerkbar,  wodurch  dieses  meist  deutlich, 
oft  sogar  sehr  erbeblicb  gerötet  erscheint.  An  Kaninchen  tritt 
schon  zu  Anfang  der  Narkose  genau  wie  nach  Sympathicus- 
durcbschneidung  eine  hochgradige  Füllung  der  OhrgeßLße  und 
eine  Steigerung  der  Temperatur  des  Ohres  ein.  Bei  elektrischer 
Reizung  des  Halssympatbicus  während  der  Narkose  werden 
die  Gefäße  wieder  eng^  so  daß  es  sich  also  nicht  um  eine  peri- 
phere Wirkung  handeln  kann  (Schein es son ')).  Allmählich 
verlieren  auch  andere  Gefäßgehiete  ihi*en  Tonus,  und  in  der 
tiefsten^  länger  andauernden  Narkose  sind  die  Gefäßwandungen 
vollständig  erschlafft.  Auch  diese  Erschlaffung  hängt  von  einer 
Lähmung  der  Gefäßnervenm^sprünge  im  Central  nerven  System 
ab,  ist  also  eine  Teilerscheinnng  der  Narkose.  Indes  ist  dabei, 
wenigstens  in  den  höchsten  Graden  der  Wirkung,  wohl  auch 
eine  direkte  lähmende  Wirkung  des  Chloroforms  auf  die  Mus- 
kulatur oder  die  Nervenendigungen  in  der  Wandung  der 
kleinsten  Arterien  mitbeteüigi  Die  Capi Ilaren  dagegen 
werden  direkt  nicht  beeinflußt,  es  entstehen  deshalb  beim 
Chloroformieren  niemals  Oapillarhjperämien,  wie  nach  Arsenik 
und  anderen  Giften, 

Wenn  in  der  tiefen  Narkose  die  allgemeine  Gefäßerweiterung 
einen  höheren  Grad  erreicht  hat,  so  sammelt  sich  das  Blut  in 
den  inneren  Organen  an.  Die  Körperoberfläche  erhält  jetzt 
weniger  Blut,  die  Haut  wird  blaß  und  kalt,  die  Wasserver- 
dunstung und  die  Wärmeabgabe  sind  vermindert.  Trotzdem 
sinkt  die  Körpertemperatur  sehr  stark,  sodaß  also  die 
Wärmebiidung  erheblich  vermindert  sein  muß  (Schein es son) 

Am  Herzen  erfahren  in  den  höheren  Graden  der  Chloro- 
fonii Wirkung  die  motorischen  Nerven,  von  welchen  die  nor- 
malen Pulsationen  abhängenj  eine  Verminderung  ihrer  Funktion s- 
^föhigkeit,  also  auch  eine  Art  Narkose,  und  werden  sehließlich 
voUständig  gelähmt,  eine  Wirkung,  die  au  Fröschen  leicht  zum 


1)  Seheincsson,  Ärch,  d,  Heilfc,  10.  36.  186a 
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diastolischen  Herzstillstand  fuhrt,  an  Säugetieren  und  beim 
Menschen  regelmäßig  zur  Abschwächung,  zuweilen  aber  auch 
zum  Aufhören  der  Herztätigkeit  Veranlassung  gibt 

Infolge  dieser  Herzschwäche  und  der  Gefaßerweiterung 
sinkt  der  Blutdruck  in  den  Arterien  während  der  Chloro- 
formierung continuierlich.  Doch  ist  er  unmittelbar  nach  dem 
Erlöschen  der  Reflexe  und  namentlich  des  Comealreflexes  zwar 
niedriger  als  normal,  aber  doch  noch  so  hoch,  daß  die  Circala- 
tion  nicht  wesentlich  beeinträchtigt  wird. 

Erst  bei  weiterer  Inhalation  der  Chloroformdämpfe  und 
nach  längerer  Dauer  der  tiefen  Narkose  erfolgt  das  Sinken 
des  arteriellen  Druckes  in  rascherem  Tempo.  Das 
Gesicht  wird  blaß,  die  Haut  kühl,  weil  weniger  Blut  an  die 
Körperoberfläche  gelangt.  Dabei  erscheint  das  Bild  der  Blut- 
druckcurve  verschieden,  je  nachdem  bei  den  einzelnen  Individuen 
mehr  die  GefäßerschlaflFung  oder  die  Herzschwäche  prävaliert 
Ist  die  Gefäßerweiterung  eine  sehr  hochgradige,  während  das 
Herz  noch  verhältnismäßig  kräftig  arbeitet,  wie  man  es  bei 
Hunden  meist  beobachtet,  so  kann  schließlich  der  Arteriendruck 
auf  einen  so  geringen  Betrag  herabgehen,  daß  die  Manometer- 
curve  sich  nur  um  ein  Geringes  über  die  Absciße  erhebt  Da- 
bei aber  erzeugt  jede  der  stark  verlangsamten  Herzcontrac- 
tionen  eine  hohe  Pulselevation,  weil  die  gänzlich  erschlaffte 
Arterienwand  durch  die  Blutwelle  weit  leichter  und  stärker 
ausgedehnt  wird,  als  die  gespannte  Wandung  bei  hohem  Druck. 
Im  letzteren  Falle  wird  statt  der  starken  Ausdehnung  der 
Gefaßwand  das  rasche  Abfließen  des  Blutes  nach  den  Venen 
begünstigt.  Die  pulsatorischen  Druckschwankungen  bei  er- 
schlaffter Gefäßwand  gleichen  denen,  welche  A.  Fick^)  in  der 
Aorta  beobachtet  hat  und  welche  zwischen  80  und  160  mm  Hg 
betragen. 

Bei  einer  regelrechten,  bis  zum  Tode  fortgeführten  Chloro- 
formnarkose werden  die  Atemzüge  immer  langsamer  und 
lassen  sich  auf  reflectorischem  Wege  kaum  noch  beeinflussen, 
bleiben  aber  auch  nach  dem  Eintritt  der  tiefsten  Narkose  noch 
ganz  regelmäßig.  Wenn  mit  der  hochgradigen  Erniedrigung 
des  Blutdrucks  Kreislaufsstörungen  eintreten,  so  nimmt  die 
Respirationsfrequenz,  wie  bei  der  Erstickung,  wieder  zu.    Zum 


1)  A.  Fick,  Pflüg.  Arch.  30.  597.  1883. 
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Schluß  hat  die  Atmung  einen  agoni sehen  Charakter  und 
kommt  2um  Stillst  an  d,  bevor  das  Herz  zu  schtagen  auf- 
gehurt  hat. 

Dieser  regelmäßige  Verlauf  der  Narkose  kann  durch 
mancherlei  Umstände  verändert  und  unterh rochen  werden^  und 
seit  der  Einführung  des  Chloroforms  in  die  Praxis  hat  seine 
Anwendung  immer  wieder  Todesfälle  herbeigeführt  Die  Ursache 
derselben  läßt  sich  nicht  in  allen  Fällen  sicher  übersehenj  und 
deshalb  sind  die  Angaben  und  Meinungen  darüber  trotz  der 
eingehendsten  Untersuchungen  und  Verhandlungen  auch  gegen- 
wärtig noch  geteilt 

Es  kommt  vor^  daß  der  Tod  ganz  plötzHch  gleich  beim 
Beginn  der  Chi om  form einatmung  eintritt     Derselbe  iet  meist 

tauf  einen  Respirations  still  stand  zurüekzuführenj  der  die 
Folge  eines  Reflexes  ist,  welcher  durch  die  Reizung  der  Nasen- 
schleimhaut und  der  Respi ratio nswege  seitens  der  Chloroform- 
dämpfe ausgelöst  wird»  Ganz  unfehlbar  tritt  dieser  Stillstand 
bei  Kanin  eben  ein^  gebt  aber  bei  einiger  Vorsicht  von  selbst 
vorüber  und  ist  deshalb  ungefährlich.  Beim  Menschen  wird 
sein  Eintritt  durch  den  Willen  beschränkt  oder  verbindert.  Nur 
bei  schwächlichen  Indinduen  kann  jener  Reflex  zugleich 
Eespirationsstillstand  und  tödliche  Ohnmacht  verursachen. 

Die  oben  erwähnte  Tatsache,  daß  bei  einer  regelrechten^ 
bis  zum  Tode  fortgeführten  Chloroformieruug  zunächst  die 
Respiration  zum  Stillstand  kommt  und  darauf  erst  das  Herz  seine 
Schläge  einstellt,  ist  durch  zahlreiche  Versuche  an  Tieren 
zuerst  von  einzelnen  Autoren,  dann  yon  einer  Commission  in 
Paris  (1855J,  ferner  von  einer  englischen  Commission  (18G4)  und 
zuletzt  an  zahlreichen  Tierarten,  darunter  auch  Affen,  von  den 
beiden  englischen  Hyderabad  Chloroform  Coramissionen  in 
Indien  (188Ö  und  1890)  auf  das  Sicherste  festgestellt.  An 
Tieren  überdauerte  in  diesen  Versuchen  der  Herzschlag  die 
Atmung  immer,  in  der  Regel  um  2-6,  mitunter  aber  auch  um 
H — 12  Minuten J)  Dennoch  kommt  es  sowohl  an  Menschen 
wie  an  Tieren  vor^  daß  der  Tod  durch  Herzstillstand  herbei- 
geführt wird,  Sibson  hat  (1848)  zuerst  auf  diese  Tatsache 
hingewiesen;  ihm  schlössen  sich  Snow  (1848),  Gosselin  (1848),. 


1)  Vergl.  L.  Brunton,  An  addres  on  the  experimcntB  conducted 
at  Hjderabad.    Bnt  med  Journ.  Febr.  1890. 
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Robert  (1853)  u.  a.  an.  Gegen  diese  Auffassung  wurde  be- 
sonders auf  Grund  der  erwähnten  Tierversuche  von  verschiedenen 
Seiten,  namentlich  von  der  Pariser  Commission  (1855),  Wider- 
spruch erhoben,  und  die  Discussion  darüber  dauert  zum  Teil 
noch  gegenwärtig  fort 

Die  Widersprüche  in  der  Beantwortung  der  Frage,  ob  die  Todes- 
fälle in  der  Chlorofonnnarkose  durch  Atem-  oder  Herzlähmung  bedingt, 
seien,  lassen  sich  meist  wohl  dadurch  erklären,  daß  man  die  tatsäch- 
lichen Verhältnisse  nicht  genügend  im  Zusammenhang  berücksichtigt  hat. 
Es  kann  der  Tod  durch  Circulationsstörungen  herbeigeführt  werden, 
ohne  daß  ein  plötzlicher  Herzstillstand  eintritt.  Eine  in  das  Herz  ein- 
gestochene Nadel  kann  noch  ganz  scharf  das  Vorhandensein  von  Herz- 
bewegungen  markieren,  vermag  aber  nicht  darüber  Aufschluß  zu  geben, 
ob  diese  einen  ausreichenden  Kreislauf  zu  unterhalten  imstande  sind. 

Inzwischen  war  mit  Hilfe  des  Kymographions  an  Tieren 
das  Sinken  des  Blutdrucks  beim  Chloroformieren  zuerst  von 
Lenz  (1853)  beobachtet  und  dann  von  Brunner  (1854),  Gall 
und  Vierordt  (1856)  und  mittelst  des  Hämatodynamometers 
von  einer  Commission  der  chirurgischen  Gesellschaft  in  London 
(1864)  bestätigt  worden.  Lenz,  Brunner  und  Gall  con- 
statierten  auch  eine  Verlangsamung  der  Stromgeschwindigkeit 
Das  Sinken  des  Blutdrucks  wurde  von  einer  Abschwächung 
der  Herztätigkeit  abhängig  gemacht.  Scheinesson^)  zeigte 
dann  zuerst,  auf  Grund  von  Beobachtungen  am  Kaninchen- 
ohr und  nach  Versuchen  mit  Halsmarkdurchschneidung  und 
Aortenklemmung,  daß  an  dem  Zustandekommen  der  Blutdruck- 
verminderung sowohl  eine  Abschwächung  der  Herztätigkeit  als 
auch  eine  Erweiterung  der  arteriellen  Gefäße  infolge  der  Ver- 
minderung des  centralen  Gefäßnerventonus  beteiligt  ist.  Spätere, 
von  verschiedenen  Autoren  ausgeführte  Versuche  über  das  Ver- 
halten der  Kreislaufsorgane  unter  dem  Einfluß  des  Chloroforms 
und  anderer  dieser  Gruppe  angehörender  Substanzen  haben 
den  angeführten  Tatsachen  nichts  wesentliches  hinzugefügt, 
indem  entweder  die  letzteren  bloß  bestätigt  oder  die  selbst- 
verständlichen Folgen  jener  Veränderungen  durch  besondere 
Versuche  geprüft  werden. 

Die  Wirkung  des  Chloroforms  und  Äthers  auf  das 
Froschherz  hat  zuerst  Clemens ^j  untersucht.    Er  setzte  das 


1)  a.  a.  0.  oben  S.  27. 

2)  Clemens,  Unters,  üb.  d.  Wirkung  des  Äthers  und  Chloroforms 
auf  Menschen,  Tiere  und  Pflanzen.  Diss.  Bern  1850. 
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ausgeschnittene  Herz  der  Eiüwirkutig  von  Chloroform-  und 
Atherdämpfen  aus  und  sah  dann  einen  Stillstand  desselben 
eintreten  j  der  wieder  aufbörtej  wenn  die  Dämpfe  entfernt 
wurden.  Man  kann  diese  Wirkung  in  vollkommenster  Weise 
beobachten  und  auch  als  Vorlesungs versuch  mittelst  des  Pro- 
jection sapparates  zur  Anschauung  bringe n^  wenn  man  das  bloß- 
gelegte  Herz  eines  Frosches  mit  einer  phyaiologiscben  Kochsalz- 
lösung umspült,  welche  eine  Spur  von  Chloroform  gelöst  enthält 
Es  tritt  ein  diastolischer  Herzstillstand  eiö^  der  einige  Minuten 
nach  dem  Forts pülen  der  chloroformhaltigen  Flüssigkeit  auf- 
hört, und  bald  schlägt  das  Herz  wieder  wie  ein  normales.  Es 
handelt  sich  dabei  um  eine  vorübergehende  Lähmung  derjenigen 
Herznerve%  von  welchen  die  normalen  Pulsationen  abhängen, 
islao  um  eine  wahre  Heranarko^e, 

Bock')  wies  diese  W^irkung  auch  am  isolierten  Säugetier- 
b erzen  direkt  nach.  Er  unterband  nahe  am  Herzen  alle  Arterien 
des  großen  Kreislaufs  und  ersetzte  den  letzteren  durch  starre 
Rühren,  so  daß  also  nur  noch  der  kleine  Kreislauf  in  der  nor- 
malen Weise  fortbestand.  Eeim  Einblasen  von  Chloroform- 
dämpfen in  die  Lunge  sank  der  in  der  arteriellen  llöbren- 
abteilung  durch  die  Herztätigkeit  hervorgebrachte  Blutdruck 
in  manchem  Versuch  um  mehr  als  75  \j  was  unter  diesen 
Yer Suchsbedingungen  nur  durch  eine  Abschwächung  der  Herz- 
tätigkeit bedingt  sein  kann. 

Diese  W^irkungen  des  Chloroforms  auf  Herz  und  Grefaße 
sind  es,  welche  an  Menschen  und  Tieren  oft  ganz  plötzlich 
den  Tod  herbeiführen.  Einen  solchen  Herzstülstand  beobachtet 
man  zuweilen  an  Hunden,  wenn  diese  Tiere  beim  Chloro- 
formieren sehr  ungeberdig  sindj  heftige  Bewegungen  machen, 
mit  lauter  Stimme  bellen  und  dabei  selbst  nach  dem  Eintritt 
der  Betäuhyng  forcierte  Atembewegungen  ausführen,  und  wenn 
man  in  solchen  Fällen,  um  den  Eintritt  der  Narkose  zu  be- 
schleunigen, conccntrierte  Chloroform  dämpfe  einatmen  läÜt. 
Ähnliche  Erscheinungen  der  Aufregung  mit  verstärkter  Respi- 
ration kommen  auch  an  Menschen  von  Sind  in  diesen  Fällen 
die  eingeatmeten  Cbloroformdämpfe  sehr  concentriert,  so  ge- 
langen mit  einem  Mal  große  Mengen  der  Substanz  in  das 
Lungenblut  und  von  da  in  das  linke  Herz.  Das  letztere  stellt 
infolgedessen  zuweilen  seine  Tätigkeit  plötzlich  eiUj  bevor  das 

Ij  Bock,  ArcL  f.  exp,  Path.  u.  Pharmakol,  41.  158.  1898. 
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Anästheticum  weiter  befördert  und  einen  höheren  Grad  der 
Narkose  hervorgebracht  hat.  In  dieser  Weise  ist  ein  Teil  der 
in  der  Literatur  verzeichneten  Todesfälle  durch  Chloroformieren 
zustande  gekommen. 

Steht  das  Herz  einmal  still,  so  vermag  die  künstliche  Re- 
spiration allein  die  Asphyxie  nicht  zu  beseitigen,  weil  wegen 
der  mangelnden  Circulation  das  Chloroform  aus  dem  Herzen 
nicht  fortgeschafft,  die  Causa  nocens  also  nicht  beseitigt  werden 
kann.  Ein  längere  Zeit  fortgesetzter,  rhythmisch  ausgeübter 
Druck  auf  den  Brustkorb,  durch  welchen  eine  abwechselnde 
Entleerung  und  Füllung  des  Herzens  herbeigeführt  wird,  ist 
das  wirksamste  Mittel  zur  Wiederbelebung.  Es  muß  aber  beim 
Chloroformieren  von  vorneherein  darauf  geachtet  werden,  daß. 
nur  genügend  mit  Luft  verdünnte  Dämpfe  eingeatmet 
werden,  damit  das  Chloroform  in  kleinen  Mengen  das  linke 
Herz  passiert  und  Zeit  findet,  sich  im  Organismus  gleichmäßige 
zu  verbreiten. 

Aber  auch  bei  der  gewöhnlichen  Art  der  Einatmung  kann 
bei  Menschen  der  Tod  durch  primären  Stillstand  des  Herzens 
eintreten,  wenn  die  Muskulatur  des  letzteren  durch  Verfettung, 
Dilatation  oder  andere  Veränderungen  geschwächt  ist  Längere 
Chloroformierung  verursacht  an  verschiedenen  Tierarten  auch 
direkt  eine  fettige  Entartung  innerer  Organe,  namentlich  der 
Leber  und  des  Herzens.^) 

Die  genannten  und  andere,  die  Circulation  und  Respiration 
beeinträchtigende  Momente  sind  als  eine  verhältnismäßig  häufige 
Veranlassung  des  Chloroformtodes  anzusehen. 

In  Schwächezuständen  und  bei  sehr  lange  fortgesetzter 
Narkose  während  schwerer  operativer  Eingriff'e  kann  gleich- 
zeitig die  Erschlaff'ung  der  Gefässe  und  die  Abschwächung  der 
Herztätigkeit  und  der  Rospiration  so  stark  werden,  daß  der 
Tod  einfach  durch  Collaps  eintritt.  Dabei  zeigt  die  Re- 
spiration wenigstens  an  Tieren  zuweilen  die  Erscheinungen  des 
Cheyne-Stokes'schen  Phänomens.  Selbst  wenn  in  diesen 
Fällen  nach  dem  Aufhören  der  Respiration  die  Herzbewegungen 

1)  Über  die  tötliche  Nachwirkung  der  Chloroforminhalationen  vergl. 
Ungar,  Eulenberg's  Vierteljahrsschr.  f.  gerichtl.  Medic.  u.  öifentl.  Sani- 
tätswesen. 47,  1.  1887;  Straßmann,  Virch.  Arch.  115.  1.  1889;  Stom- 
mel,  Zur  Lehre  von  der  fettigen  Entartung  nach  Chloroformeinatmungen, 
Bonner.  Diss.  1889;  Ostertag,  Virch.  Arch.  118.  250.  1889. 
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Boch  fortdauern^  so  sind  sie  doch  so  schwach,  das  von  einer 
nennengwerteii  Circulation  nicht  mehr  die  Rede  sein  kann. 

Noch  zahlreiche  andere,  meist  weniger  gefahrliche  Vor- 
kommnisBe  können  den  regelmäßigen  Verlauf  der  Chloroform- 
narkose  unterbrechen.  Dahin  gehören  Erbrechen  und  verstärkte 
BronchiaUekretion^  die  von  einer  localen  Reizung  der  betreifenden 
Schleimhäute  durch  das  mit  dem  Speichel  verschluckte  Chloro- 
form und  durch  seine  eingeatmeten  Dämpfe  abhängen.  Die 
zuweilen  beobachteten  Coutracturen  und  die  Steifigkeit  der 
Muskeln  j  die  sich  bis  zu  ausgebildeten  Krämpfen  steigern 
können  (Pitha,  1848),  sowie  eine  außergewöhnliche  Kälte  und 
Blässe  der  Haut  (Flourens,  Sedillotj  1848)  und  endlich 
Albuminurie  sind  als  zubillige  Folgen  der  oben  besprochenen 
Circulation  sstörungen  anzusehen. 

Zahlreiche  andere  gechlorte  Verbindungen,  die  den  geeig- 
neten Siedepunkt  haben,  sind  an  Stelle  des  Chloroforms  zur 
Erzeugung  einer  tiefen  Narkose  in  Anwendung  gezogen  worden, 
darunter  besonders  das  Methylenchlorid^  CH^Cl^  (Siedep. 
41  bis  42'^),  das  Äthylenchforid  (Siedep,  85«)  und  Äthy- 
lidenchlorid  (Siedep.  57,5^).  Sie  haben  sich  m  der  Praxis 
nicht  eingebürgert,  ohne  daß  sich  dafür  ein  rationeller  Grund 
angeben  läßt,  weil  sie  eine  sachverständige  experimentelle  Unter- 
suchung noch  nicht  erfahren  haben. 

Das  Äthylbromid,  C^H^Br,  (Siedep.  38— 39^^),  welches 
schon  von  Roh  in  (1851)  gerühmt  wurde  und  neuerdings  in 
die  deutsche  Pharmakopoe  aufgenommen  ist,  weicht  in  seinen 
Wirkungen  von  dera  Chloroform  derartig  ab,  dali  die  Ab- 
stampfung  gegen  schmerzhafte  Eingriffe  früher  als  nach  jenem, 
d.  h.  vor  dem  völligen  Erlöschen  des  Bewußtseins,  sich  ein- 
stellt, und  daß  die  Respiration  fast  gleichzeitig  mit  dem  Er- 
löschen der  Reflexe  zum  Stillstand  kommt^  während  der  Blut- 
druck bei  dem  gleichen  Grad  der  Narkose  weniger  stark  sinkt 
als  nach  Cldoroform,  weil  es  auf  das  Herz  schwächer  wirkt 
als  das  letztere*)  und  auch  die  Gefäße  in  geringerem  Grade 
erschlafft.  Die  Bromäthylnarkose  verläuft  noch  häufiger  un- 
regelmäßig als  die  Chloroformnarkose.  Sie  muß  daher  mit 
großer  Vorsicht  und  in  sachgemäßer  Weise  gehandhabt  werden^ 
namentUch  darf  es  nicht  zu  einem  völligen  Aufhören  des  Be- 


1)  Bock,  a.  a.  0,  vergL  oben  S.  01. 
Schmlfideberg,  PfaarmakotoKlQ  (ATJSuelniJttQlIehFB).  5,  Aufl. 
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wußtseins  und  der  Reflexe  kommen.  Dreser')  beobachtete, 
daß  mit  Bromäthyl  selbst  schwach  narkotisierte  Ratten  nach 
völliger  Erholung  von  der  Narkose  in  der  folgenden  Nacht 
starben.  Vielleicht  beteiligt  sich  an  der  Wirkung  des  Brom- 
äthyls infolge  einer  Abspaltung  auch  der  Bromcomponent  in 
selbständiger  Weise. 

Mit  diesem  Verhalten  des  Bromäthyls  stimmen  auch  die 
von  Jaquet^)  beschriebenen,  bei  Fabrikarbeitern  durch 
Einatmen  von  Brommethyldämpfen  vorgekommenen  Ver- 
giftungen überein.  Auch  in  diesen  Fällen  traten  die  Ver- 
giftungserscheinungen nicht  unmittelbar  nach  der  Einatmung 
der  Dämpfe,  sondern  erst  nach  Tagen  auf.  In  leichteren 
Fällen  stellten  sich  Schwächezustände,  Schwindel,  Sehstörungen, 
Dyspnoe,  in  schwereren  psychische  Unruhe  und  Tobsuchtsanfalle 
mit  Delirien  ein.  An  Kaninchen  wurden  im  letzten  Stadium 
tödlich  verlaufender  Vergiftungen  neben  den  narkotischen 
Wirkungen  epileptiforme  Krämpfe  beobachtet. 

Von  den  übrigen  Bromverbindungen  ist  das  Bromäthylen 
(C2H2Br2)  bemerkenswert,  weil  es  sehr  giftig  ist  und  durch 
Verwechslung  mit  Bromäthyl  Todesfälle  herbeigeführt  hat.  ^)  Auch 
durch  das  Bromoform,  welches  bei  Keuchhusten  Anwendung 
gefunden  hat,  sind  ziemlich  zahlreiche,  aber  fast  ausnahmslos 
nicht  tödlich  verlaufende  Vergiftungen  in  Form  comatöser  Nar- 
kosen vorgekommen.'*) 

Von  den  halogenfreien  Verbindungen,  welche  weit 
weniger  lähmend  auf  das  Herz  und  die  Gefößnerven  wirken, 
kommt  in  praktischer  Hinsicht  fast  ausschließlich  der  Äthyläther 
(Siedp.  35^)  in  Betracht  und  verdient  den  Vorzug,  den  man 
ihm  jetzt  bei  chirurgischen  Operationen  immermehr  vor  dem 
Chloroform  einräumt,  was  in  Amerika  stets  geschehen  ist. 

Der  Blutdruck  sinkt  in  der  vollen  Athemarkose  weit 
weniger  stark  als  in  der  entsprechend  tiefen  Chloroformnarkose. 
Das  hängt  namentlich  von  der  schwächeren  Wirkung  des 
Äthers  auf  das  Herz  ab.  Wenn  nach  Versuchen  am  Frosch- 
herzen vom  Chloroform  100  Moleküle  gerade  ausreichend  sind. 


1)  Dreser,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  86.  285.  1895. 

2)  Jaquet,  D.  Arch.  f.  klin.  Med.  71.  370.  1901. 

3)  Vergl.  Scherbatscheff,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  47, 
1.  1901. 

4)  Jessen,  Therap.  Monatsh.  1903.  435.  Literatur. 
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nm  infolge  der  oben  (S,  31)  bescliri  ebenen  Narko&e  Still  stand 
des  Froechher^ens  herbeiziitHihrenj  so  sind  für  die  gleiche 
Wirkung  3600  Mole  etile  Atber  erforderlich.  Seihst  von  dem 
Bromäthylj  welches  unter  den  hier  in  Betracht  kommenden 
Halogenverbindungen  ara  wenigsten  berzlähmend  wirkt,  ge* 
nügen  schon  1200  Molecüle,  nm  die  Herzlähmnng  h  er  vor- 
zurufen j  so  daß  diese  Verbindung  immer  noch  3  mal  so  stark 
auf  das  Herz  wirkt  wie  der  Athen ')  In  den  oben  (S.  31)  er- 
wähnten Verbuchen  von  Bock  am  isolierten  Sängetier  herzen 
sank  der  bloli  vom  Herzen  abhängige  Blutdruck  gelbst  bei 
starker,  während  längerer  Zeit  fortgesetzter  Athereinatmung 
nur  um  wenige  lUillimeter  Hg.  Deshalb  schädigen  mehrere 
Tage  hindurch  täglich  stundenlang  unterhaltene  Atfaernarkosen 
im  Gegensatz  zu  länger  dauernden  Chloroformnarkosen  das 
Befinden  von  Tieren  nicht  im  mindestenj  und  auch  die  Organe 

i erleiden  keine  degenerativen  Veränderungen  (Selbach^)), 

Auch  der  Äther  erschlafft  die  Gefäße  infolge  des 
Nachlasses  des  centralen  Gefaßnerventonus,  eine  Wirkung^  die 
Hand  in  Hand  mit  der  Narkose  geht  Beim  Eintritt  der  Ge- 
faßerweiterung arbeitet  das  Herz  noch  völlig  kräftig,  Da  es 
aber  von  Seiten  der  erschlafften  Gefäße  einen  geringen  Wider- 

i  stand  findetj  so  steigt  die  Frequenz  seiner  Schläge  und  das 
Pulsvoium^  d.  h.  die  bei  jedem  Pnlsschlag  ausgetriebene  Blut- 
menge^  wird  größer,  so  daß  auch  in  der  tiefen  Narkose  bei 
nahezu  unverändertem  Blutdruck  die  Arterien  bei  jeder  Systole 
stärker  ausgedehnt  werden,  der  Puls  also  voller  und  größer 
erscheint    Diese  Veränderungen    des   letzteren   sind   von   den 

i  Praktikern  von  je  unrichtig  gedeutet  und  von  einer  Zunahme 
der  Pulsstärke  abhängig  gemacht  worden,  so  namentlich  von 
der  englischen  Chlorofarmcommi&sion  von  1864  und  zuletzt  von 
Bruns  und  Holz '^J  auf  Grund  tachometrischer  Versnebe  an 
Menschen  mittels  des  Aufzuckens  der  Gasflamme. 

Der  Äther  verdient  also  als  Narkosemittel  überall 
da  den  unbedingten  Vorzug  vor  dem  Chloroform^  wo 
eine  Abschwächung  der  Herztätigkeit  und  überhaupt  eine  Be- 


1)  DiebalU,   Aroh.   f.    ^p.  Patb.  u.  Pliatmakol.   34.    137.    1804^ 
Zoepffel,  ibid,  4Ö.  89,  t90a 

2}  Sclbacb,  Arcb.  l  exp.  Path,  n.  Pbarmakol  34,  1.  1894. 

3)  Holz,  Über  das  Verhalten  der  PulsweUe  m  der  Ättier-  u.  Cbloro- 
fommarkoBe*    Beiträge  zur  klin.  Chirurg*  7,  Bd.  1*  Heft  1890, 
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einträchtigung  der  Circulation  vermieden  werden  soll.  Eine 
solche  Rücksicht  muß  namentlich  auch  beim  Anästhesieren  von 
Schwangeren  beobachtet  werden,  weil  bei  einer  zu  starken  Er- 
niedrigung des  mütterlichen  Blutdrucks  der  Fötus  zugrunde 
gehen  könnte,  wie  das  von  Runge  ^)  in  Versuchen  an  Tieren 
auf  das  unzweideutigste  nachgewiesen  ist.  Eine  einfache  tiefe 
Chloroformnarkose  brachte  die  Leibesfrüchte  regelmäßig  zum 
Absterben,  ohne  daß  das  Muttertier  zugrunde  ging.  Aller- 
dings läßt  sich  auch  durch  Äther  der  Blutdruck  sehr  stark 
herabsetzen  und  ein  Absterben  der  Früchte  bewirken,  allein 
dazu  ist  eine  viel  energischere  Inhalation  großer  Mengen  von 
Äther  erforderlich,  während  die  ausreichend  tiefe  Narkose  schon 
eintritt,  bevor  der  Druck  eine  bedeutende  Verminderung  er- 
fahren hat. 

Diesen  Vorteilen  gegenüber  hat  der  Äther  auch  seine 
Nachteile,  vor  allen  Dingen  den,  daß  durch  ihn  die  Narkose 
weit  schwieriger  zustande  kommt,  als  durch  das  Chloroform, 
weil  die  eingeatmete  Luft  unter  sonst  gleichen  Verhältnissen 
gewichtsprocentisch  mehr  als  das  Doppelte  an  Ätherdampf 
als  an  Chloroformdampf  enthalten  muß.  Bei  längerem  Stehen 
des  Äthers  in  Flaschen,  die  unvollständig  gefüllt  sind  und 
öfters  geöffnet  werden^  bilden  sich  beim  Zutritt  der  Luft  Per- 
oxyde, namentlich  Äthylperoxyd  und  Wasserstoffsuperoxyd, 
und  diese  wirken  in  den  Lungen  stark  reizend. 

An  Hunden  und  Kaninchen  tritt  bei  länger  dauernder  Nar- 
kose .  regelmäßig  Zucker  im  Harn  auf,  bei  geringer  Diurese 
bis  10%.  Die  Zuckerausscheidung  erfolgt  an  Hunden  nur  bei 
Fleischnahrung,  nicht  bei  Kohlen hydratfiitterung  (Seelig  2))^ 
wie  es   zuerst  bei  der  Kohlenoxydvergiftung  nachgewiesen  ist. 

Die  Frage,  bei  welchem  Gehalt  der  eingeatmeten 
Luft  an  Chloroform-  und  Ätherdämpfen  die  volle 
Narkose  eintritt,  ohne  die  Respiration  zum  Stillstand  zu 
bringen  oder  die  Circulation  zu  schädigen,  ist  praktisch  von 
Wichtigkeit  und  hat  deshalb  schon  in  älterer  Zeit,  besonders 
aber  in  den  letzten  Jahren  eine  experimentelle  Bearbeitung 
gefunden. 

Snow  (1848  und  1858)  brachte  Tiere  unter  eine  Glasglocke  und  ließ 

dann  in   der   letzteren  gewogene  Mengen  von  Chloroform  verdunsten. 

» 

1)  Runge,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  10.  324.  1879. 

2)  Seelig,  Arch.. f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  52.  481.  1905. 
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Aus  den  von  Snow  angegebenen  Zahlen  läßt  sich  bereclmen,  daß  die 
Narkose  ein  trat,  wenn  die  Luft  in  der  Glocke  1,6  Vol.  %  Chlor  ofoTtM- 
dampf  enthielt. 

Kronecker  und  Ratimoff  ^)  narkotiaierten  Tiere  in  der  Weise, 
daß  sie  ein  mittela  eingestellter  Hahuo  nach  bestininiten  Verhältnissen 
bereitetes  Gemenge  von  reiner  und  mit  Cklorofonndämpfen  gesättigter 
Luft  in  die  Trachea  einbliesen,  Sie  fanden,^  daß  die  Tiere,  gleichmäßig 
narkotisiert,  viele  Stunden  lang  lebten,  wenn  das  Gemisch  anf  100  Liter 
Luft  5 — 6  ccm  oder  7,5— i\0  g  Cliloroform,  entsprechend  1,4—1^7  Vol.  % 
Chlor oformdanipf  enthielt,  also  die  gleiche  Menge  wie  in  den  Ver- 
svichen  von  Bnow.  Bei  einem  höheren  Gehalt  trat  AtemstiUstand  ein, 
bei  einem  niederen  war  die  Narkose  unvollständig. 

In  späteren  Versuchen  dagegen  gelangten  K  r  o  n  e  c  k  e  r  und  C  u  s  h  n  f*^) 
zu  dem  Resultat^  daß  schon  1,2-^1^5  ccm  oder  1,8 — 2,25  g  Ckloroforni  auf 
100  Liter  Lnft,  also  0,ä4— 0,42  Vol.  %  Chloroforra  genügten,  um  schließ- 
lich die  Atmung  der  Tiere  zu  lähmen.  Sicherlich  hat  in  dieser  Versuchs- 
reihe die  Luft  mehr  Chloroform  enthalten,  als  nach  der  Versuehsanord- 
nung  angenommen  werden  mußte.  Es  acheint  demnach,  dali 
mittels  dieser  Luftstromniethode  nicht  in  allen  Fällen  der 
vorausberechnete  Chloroformgehalt  der  Luft  erhalten  wird. 

Um  diese  Unsicherheit  zu  vermeiden,  verfuhr  Rosenfeld^)  in  der 
Weise,  daß  er,  wie  Spenzer  bei  den  Vers  neben  mit  Äther,  eine  gewogene 
Menge  Chloroform  in  ein  großes,  mit  Luft  gefiilltcs  Gasometer  verdunsten  ließ 
und  in  einem  bekannten  Volum  dieses  Gemischesj  das  Chloroform  quan- 
titativ bestimmte.  Wenn  die  Luft  0,36—1,0  VoL  %  Chltiroformdampf 
enthielt^  so  trat  volle  Narkose  ohne  Respirations-  und  Herzstillstand  ein. 

Auch  mit  dem  Äther  hat  Snow  zuerst  solche  Besttmmung:en  aus- 
gefiihrt.  Aus  seinen  Zahlen  ergibt  die  Berechnung,  daß  3,G  Vol.  %  Ather- 
dampf  in  der  Luft  der  Glocke  erforderlich  waren,  um  die  vollständige 
Kar  kose  herbeizuführen. 

Dreser^)  untersuchte  in  verschiedenen  Momenten  der  Äther nar kose 
an  Menschen  die  Zusammensetzung  der  Luft  in  dem  Eaumc  zwischen 
einer  Inhalationsmaske  und  dem  Gesicht  des  Inhalierenden  und  fand  in 
dieser  Luft,  abgesehen  von  zwei  3finima,  im  IHirchschnitt  von  12  Be- 
stimmungen cSJ  \^oL  %  Ätherdampf,  also  fast  genau  dieselbe  Menge,  wie 
sie  aus  den  Versuchen  von  Bnow  berechnet  wurde» 

Spenzer ^J  verfuhr,  wie  bereits  angedeutet  ist,  in  der  Weise,  daß 
er  eine  gewogene  Menge  Äther  in  ein  großes,  mit  Luft  gefülltes  und 
nur  wenig  Spcrrwasscr  enthaltendes  Doppelcylinder-Gasonicter  verdunsten 
ließ^  eiu  bekanntes  Volum  dieses  Gemisches  durch  ein  Verbrennungsrohr 
leitete  und  aus  der  Menge  der  gebildeten  Kohlensäure  den  Äthergehalt 


1)  Ratiraoff,  Arch.  f.  Anat  u.  Physiol.  Physioh  Abt.  1884  576. 

2)  Cushny,  Ztschr.  f.  Biolog.  28.  365.  1891. 

3)  Hoaenfehl,  Arch.  L  exp.  Path.  u,  Pharmakol.  S7*  52.  1895. 
4r)  Dreser,  Beitr.  z,  klin.  Chir.  10.  412.  1893. 

5)  Bpenzer,  Arch,  f.  exp.  Path.  a.  Pharmakol.  33.  4u7.  1894. 
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der  Luft  berechnete.  Der  letztere  war  stets  weit  geringer,  als 
die  Berechnung  aus  der  zugesetzten  Äthermenge  verlangte. 
Diese  Versuche  von  Spenzer  ergaben  in  Übereinstimmung  mit 
Snow  und  Dreser,  daß  die  Narkose  vollständig  ist  und  viele  Stunden 
lang  ohne  Gefahr  für  das  Leben  des  Tieres  unterhalten  werden  kann, 
wenn  die  eingeatmete  Luft  3,2—3,6  Vol.  %  Ätherdampf  enthält.  Bei 
einem  Gehalt  von  4,5  Vol.,  %  tritt  die  Narkose  rascher  ein,  Herzschläge 
und  Atmung  sind  verlangsamt;  bei  6  Vol.  %  erfolgt  in  8—10  Minuten 
Atemstillstand. 

Aus  den  vorstehend  mitgeteilten  Untersuchungen  ergibt 
sich,  daß  die  Art  des  Narkotisierens,  bei  welcher  aus  einem 
Gasometer  ein  Gemenge  von  Luft  mit  1,0  Vol.  ^/^  Chlo- 
roform- oder  3,4 — 3,6  Vol.  %  Atherdampf  eingeatmet 
wird,  am  Menschen  die  Unsicherheiten  und  Gefahren 
der  Narkose  beseitigen  würde.  Die  Analysen  von  Spen- 
zer haben  aber  ergeben,  daß  das  Verdunsten  einer  bekannten 
Menge  Äther  in  einen  Luftraum  von  bekanntem  Volum  den  be- 
rechneten Procentgehalt  an  Atherdampf  nicht  ergibt  Deshalb 
ist  die  Dosierung  nach  diesem  Prinzip  unzuverlässig.  Doch 
wird  sich  wohl  für  die  Praxis  ein  Verfahren  finden  lassen, 
welchem  diese  Unzuverlässigkeit  nicht  anhaftet.') 

Bei  der  häufigeren  Anwendung  des  Äthers  an  Stelle  des 
Chloroforms  in  den  letzten  Jahren  hat  man  in  einigen  Fällen 
das  Auftreten  von  Pneumonien  und  Lungenödem  während  und 
nach  der  Narkose  beobachtet.  Bei  Versuchen  an  Tieren 
kommt  es  zuweilen  zu  Lungenödem.  Wahrscheinlich  hängen 
diese  Folgen  von  einem  Gehalt  des  Äthers  an  den  oben  (S.  36) 
erwähnten  Superoxyden  ab.  Der  ^Aether  pro  narcosi*'  der 
4.  Ausgabe  der  deutschen  Pharmakopoe  soll  frei  von  diesen, 
starke  locale  Reizung  verursachenden  Verbindungen  sein. 

Seit  den  Zeiten  Fr.  Hoffmanns  (1732),  dem  zu  Ehren 
der  Äther  den  Namen  Liquor  anodynus  Hoffinanni  erhielt, 
wird  er  gewohnheitsgemäß  auch  gegenwärtig  als  „Excitans*' 
gegen  Collapzustände,  namentlich  auch  bei  Herzschwäche  ge- 
braucht. Die  oben  (S.  35)  beschriebenen  Veränderungen  des 
Pulses    sowie   rauschähnliche   Zustände,    die    der  Äther   leicht 


1;  Über  die  Dosierung  der  „Inbalationsanästhetica''  mittels  der 
bloßen  Mischungsmethode  vergl.  auch  Dreser,  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharmakol.  37. 375. 1896,  und  Geppert,  Deutsche  med.  Wochenschr.  1899. 
Xr.  27-29. 
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hervorbringt^     köntieti    in    Schwächezuständen     den    Anschein 
einer  belebenden  Wirkung  erwecken. 

Infolge  der  lahmenden  Wirkung  auf  die  Reflexapparatc  werden  in 
der  tiefen,  durch  Chloroform  oder  andere  Mittel  herbeigcfülirtenNarkose 
tetaniflcLe  Krämpfe  mehr  oder  wen  ig  er  volle  tän  dig  n  nterd  r  Qc  kt.  Die 
praktische  Anwendung  dee  Chloroform ä  beim  BtTychninteUnus  erfährt 
al^er  dadurch  eine  beachtenswerte  Einächränkuni^,  daß  das  ötrjchnin 
neben  dem  Tetanus  centrale  T-^ähmung■  verursacht  und  daß  durch  den 
Tetanus  das  Gef allner vencentruni  achiießlich  gelähmt  wird  (DenjSj 
18H5).  Da  daa  01ilorc»foriu  letzteres  in  derselben  Kichtung  beeinfluBt.  so 
kann  es  die  von  dieser  Seite  drohende  Gefahr  verstärken. 

Von  den  halogenfreien  Kohlenwasserstoffen  wurde  das  aus 
dem  Gärungsainylalkohoi  oder  Fuselöl  durch  Einwirkung  von 
Zinkchlorid  dargestellte  Amylen  (Siedop.  36  — 38^C)^  welches  in 
reinem  Zustande  Trimethylathjlenj  (CH3)2^C^^CH— CH^j 
ist,  zuerst  von  Snow  im  Herbst  ISbß  und  dann  in  kurzer  Zeit 
in  zaiilreichen  Fällen  angewandt  und  trotz  zweier  Todesfall  le 
günstig  beurteilt.  Snow  gibt  an^  daß  die  Unempfindlicbkeit 
in  3—4  Minuten  eintritt,  wobei  das  Bewußtsein  halb  erhalten 
bleibt  und  der  Cornealretlex  fortbesteht.  Das  Erwachen  erfolgt 
sehr  rasch,  rascher  als  nach  der  Athernarkose,  Doch  beob- 
achtete er  auch  krampfhafte  Zuckungen  in  den  Muskeln.  Im 
Laufe  des  Jahres  1857  wurden  mit  dem  Mittel  zahh^eich©  Ver- 
suche an  Menschen  und  Tieren  angestellt  Doch  entsprach  ea 
den  Erwartungen  so  wenig,  daß  schon  im  pjahre  1858  von  ihm 
kaum  noch  die  Rede  ist.  Schuh  (1857)  gibt  sogar  an,  daU  er 
damit  in  keinem  Falle  die  gewünschte  Anästhesie  erzielen 
konnte.     Außerdem  hat  es  einen  unangenehmen  Geruch, 

So  geriet  das  Amylon  in  Vergessenheit,  bis  es  in  neuerer 
Zeit  in  reinerer  Form  als  Fental  (Siedep.  38^),  wie  es  aus 
Amjlenhydrat  dargestellt  wird,  wieder  in  Erinnerung  gebracht 
wurde  (v.  Mering,  1887),  In  seiner  Wirkung  unterscheidet 
es  sich  nicht  wesentlich  von  dem  Amylen.  Die  Angabe  von 
Holländer  (1891),  daß  selbst  hei  großen  Dosen  absolnte  Ge- 
fahrlosigkeit vorhanden  zu  sein  scheint,  hat  sich  nicht  bestatigti 
Eine  gefahrlose  tiefe  Narkose  kann  durch  das  Mittel  nicht 
herbeigeführt  werden,  weil  Bewußtsein  und  Respirations- 
bewegtingen fast  gleichsseitig  erlöschen  und  die  Schmerzemptind- 
lichkeit  nicht  viel  früher  aufhört  An  Tieren  lälk  sich  die 
Narkose  nur  bei  Eauincben  durch  reichliche  Zufuhr  von  Pental- 
dämpfen wenigstens  mitunter  bis  zur  Aufhebung  der  Reflexe 
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steigern^  ohne  daß  zugleich  die  Atmung  anfhOrt;  bei  Hunden 
und  Katzen  gelingt  das  aber  nicht.     (Elfstrand. ')) 

Diese  Resultate  bestätigen  die  bei  der  praktischen  An- 
wendung gemachten  Erfahrungen. 

Da  sich  eine  gefahrlose  tiefe  Narkose  durch  das  Mittel 
nicht  herbeiführen  läßt^  so  hat  man  an  Menschen  nur  die 
leichteren  Grade  derselben,  hauptsächlich  bei  Zahnextractionen, 
angewandt.  Es  tritt  dabei  Betäubung  und  Schmerzlosigkeit 
ohne  Schwinden  der  Reflexerregbarkeit,  ja  ohne  Aufhören  der 
Willensäußerungen  ein.  Ohnmächten  und  Pulslosigkeit  kommen 
wie  bei  anderen  Narkosen  vor.  Dagegen  verursacht  das  Pental 
in  eigenartiger  Weise  leicht  krampfhafte  Spannung  einzelner 
Muskelgruppen,  manchmal  sogar  förmliche  tetanische  Krämpfe 
(Weber,  1892),  Opisthotonus  oder  Trismus,  sowie  Zittern  der 
Arme  und  Beine,  das  sich  bis  zu  clonischen  Krämpfen  steigern 
kann  (Breuer  und  Lindner,  1892).  Auch  Todesfälle  sind 
schon  vorgekommen.  An  Tieren  bewirkt  das  Pental  starkes 
Sinken  des  Blutdrucks  (Kossa  und  Neumann,  1892;  Reys- 
schoot,  1892). 

Der  Einfluß  auf  das  Herz  ist  nach  den,  in  der  oben  (S.  31) 
angegebenen  Weise  ausgeführten  Versuchen  von  Bock  ein 
geringer,  das  Sinken  des  Blutdrucks  hängt  daher  im  wesent- 
lichen von  einer  Gefaßerweiterung  ab.  Auch  die  Atmung  wird 
bei  Tieren  erheblich  beeinflußt. 

Alle  diese  Abweichungen  von  der  typischen  Gruppenwirkung 
scheinen  den  Verbindungen  der  Amylreihe  eigentümlich  zu  sein. 

Den  gleichen  Grundcharakter,  wie  nach  den  bisher  ge- 
nannten Stoffen,  hat  auch  die  tiefe  Narkose  nach  Alkohol, 
die  lange  anhält  und  in  dieser  Beziehung  dem  Coma  gleicht. 
Nach  Methylalkohol  folgt  an  Tieren  ein  oft  tagelang  an- 
dauerndes comatöses  Stadium  (Pohl,  1893),  ähnlich  wie  es  an 
Menschen    nach  Kohlenoxydvergiftung  beobachtet  wird. 

Auch  als  Hypnotica,  d.  h.  als  Mittel  zur  Herbeiführung 
von  Schlaf,  finden  verschiedene  Stoffe  dieser  Gruppe  eine  aus- 
gedehnte Anwendung.  In  den  schwächeren  Graden  der 
narkotischen  Wirkung  sind  die  Gehirnfunktionen  nicht  ver- 
nichtet, sondern  bloß  abgestumpft,  und  infolgedessen  die 
Empfänglichkeit    für   sensible  Reize,   die  Aufmerksamkeit  und 


1)  Elfstrand,    Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  43.  435.  1900. 
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4tt  InteresBe  für  die  Dinge  der  Außenwelt  und  für  den  Inhalt 
der  eigenen  Vorstellungen  vermindert  Wenn  in  diesen  Ge- 
bieten krankhafte  Erregungszustände  besteheOj  so  werden  diese 
beseitigt,  und  hierdurch  allgemeine  Beruhigung  und,  wenn  das 
Bedürfnis  dazu  Yorhandeö  ist^  auch  Schlaf  erzielt*  Da  die 
8tofte  dieser  Gruppe  zugleich  die  Reflexerregbarkeit  vermindern, 
so  eignen  sie  sieh  besonders  in  iolchen  Fällen  als  schlaf- 
machende Mittel,  in  denen  die  Schlaflosigkeit  nicht  bloß  von 
einer  krankhaft  gesteigerten  Erregbarkeit  der  betroffenden 
Gehimteilej  sondern  zugleich  von  einem  Zustand  erhöhter  Reflex- 
empfindhchkeit  (Nervosität)  abhängig  ist  In  dieser  Ivichtung 
unterscheiden  sie  sich  sehr  wesentlich  von  dem  Morphin,  welches 
in  größeren  Gaben  die  Reflexerregbarkeit  steigert,  in  kleineren 
sie  wenigstens  nicht  vermindert  Dagegen  unterdiückt  das 
letztere  Schmerzempfindungenj  was  jene  in  hypnotisch  wirken- 
den Gaben  nicht  tun. 

Die  tiefe  Narkose  läßt  sich  am  sichersten  durch  Inhalation 
des  Chloroforms  und  ähnlicher  in  Wasser  unlöslicherj  leicht 
flüchtiger  Stoffe  hervorrufen^  regulieren  und  rasch  wieder  auf- 
heben. Als  Schlafmittel  dagegen  eignen  sich  Verbindungen 
von  dieser  Beschaffenheit  nicht^  weil  sie  wagen  ihrer  Flüchtig- 
koit  bei  der  Application  in  den  Magen  zu  stark  reizen  (vgl. 
S.  22)  und  nach  der  Resorption  zu  rasch  ausgeschieden  werden. 
Am  vorteilhaftesten  für  diesen  Zweck  sind  in  Wasser  töslicbe 
Substanzen^  welche  sich  im  Mageninhalt  gleichmäßiger  ver- 
teilen und  deshalb  nur  in  verdünntem  Zustande  mit  der  Magen- 
schleimhaut in  Berührung  kommen.  Auch  ist  infolgedessen 
die  Resorption  und  die  Wirkung  eine  gleichmäßigero  und  an- 
haltendere. 

Diesen  Anforderungen  entspricht  wegen  seiner  großen 
Wirksamkeit  und  äußerst  leichten  Löslichkeit  in  Wasser  in 
hohem  Maße  das  OMoralhydrat  oder  Trichloraldehydhydrat, 
CCI3— CH*(0H)2j  und  darauf  beruht  seine  große  Bedeutung 
als  schlafmachendes  JVGttel.  Es  wirkt  genau  wie  das  Chloro- 
form»  nur  vergeben  bis  zum  Erwachen  aus  der  tiefen  Narkose 
nicht  Minuten^  sondern  oft  viele  Stunden,  ja  zuweilen  sogar 
2 — 3  Tage.  Auch  sein  Einfluß  auf  das  Herz  und  die  Gefäße 
ist  der  gleiche,  wie  der  des  Chloroforms,  Die  grolien  Puls- 
schwankungen bei  sehr  niederem  Elutdruck^  die  für  die  tiefste 
Chloroformnarkose    so    charakteristisch    sind^    entstehen    noch 
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leichter   anter   der  Einwirkung   des  Cbloralbydrats,   besonders 
bei  der  Einspritzung  des  letzteren  in  das  Blut 

Bei  der  Anwendung  der  Schlafmittel  dieser  Gruppe  kommt 
es  sehr  darauf  an,  den  richtigen  Grad  der  Wirkung  zu 
treffen,  also  die  dazu  geeignete  Gabe  zu  verabreichen.  Die 
Wirkung  muß  so  bemessen  werden,  daß  die  Abstumpfung  der 
betreffenden  Funktionsgebiete  des  Gehirns  gerade  ausreichend 
ist,  um  das  Einschlafen  herbeizuführen.  Ist  letzteres  erfolgt, 
so  vertieft  sich,  wie  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen,  der 
Schlaf  meist  von  selbst  und  dauert  dann  noch  fort,  selbst 
wenn  infolge  der  Ausscheidung  oder  Umwandlung  des  ange- 
wandten Mittels  die  Narkose  bereits  vorüber  ist.  Zu  große 
Gaben  des  Schlafmittels  rufen  leicht  rauschähnliche  Zustände 
hervor,  die  das  Einschlafen  verhindern  oder  die  Fortdauer  des 
Schlafes  stören,  besonders  bei  Personen,  welche  an  rausch- 
ähnliche Zustände  nicht  gewöhnt  sind. 

Bei  dem  Chloralhydrat  ist  auch  aus  anderen  Gründen  auf 
den  Grad  der  Wirkung  zu  achten.  Wegen  seines  Einflusses 
auf  die  Circulationsorgane  sowie  auch  auf  die  Respiration 
ist  seine  Anwendung  in  manchen  Fällen  mit  Gefahren  ver- 
bunden. Ahnliche  Erscheinungen,  wie  die  Vertiefung  des 
Schlafes  nach  dem  Einschlafen,  zeigen  sich  auch  an  den 
Respirations-  und  Gefäßnervencentren  und  den  moto- 
rischen Herzganglien.  Ihre  Funktion  wird  während  des 
Schlafes  schon  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  abgeflacht,  so 
daß  Respiration  und  Circulation  eine  Abschwächung  erfahren. 
Obgleich  die  Erregbarkeit  der  genannten  Funktionscentren 
durch  eine  schlafmachende  Gabe  von  Chloralhydrat  direkt  nur 
um  ein  geringes  vermindert  wird,  so  kann  das  doch  hinreichend 
sein,  um  in  einzelnen  Fällen  durch  die  nachfolgende  Vertiefung 
dieser  Wirkung  gefahrdrohende  Störungen  der  Respiration  und 
Circulation  herbeizuführen,  besonders  in  solchen  Fällen,  in 
denen  die  Energie  der  Respirations-  und  Circulationsorgane 
durch  Krankheiten  vermindert  ist. 

Harnack*)  fand,  daß  das  Chloralhydrat  eine  vermehrte  Ausschei- 
dung von  organisch  gebundenem  Schwefel  und  von  Stickstoff  durch  den 
Harn  veranlaßt,  wahrscheinlich  in  Form  peptonartiger  Körper,  weil  weder 
die  Hamstofi-  noch  die  Ammoniakmenge  erhöht  ist.  Doch  könnte  es 
sich  auch  um  einen  gesteigerten  Gehalt  des  Harns  an  Uroprotsäure  handeln. 

1)  Harnack,  Münch.  med.  Wochenschr.  1893.  Nr.  32. 
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In  neuester  Zeit  sind  verschiedene  Chloralverb  in  düngen   als 
Ersatzmittel  für  das  Chloralhjrdrat  empfohlen  und  vielfach  auch 
f  an  Kranken  versucht  worden.  Das  aus  wasserfreiera  Chloral  und  Fonnamid 
i  d argestell te  C  h  1  o  r  a  1  f  o  r  m  a  m  i  d  ha t  d  i e  gle i ch en  Na t: h tei le  w io  d a s  C hloral- 
iljydrat,  namentlich  inbezug  auf  Atmung  und  Circulationj  ohne  irgendeinen 
*  Vorteil  vor  ihm  voraus  zu  haben.   Dennoch  findet  es  sich  auch  noch  in  der 
letzten,   4.  Au3g"ahe   der  deutschen  Phannakopoe,   was  dazu   verleiten 
^kftnnte,  dem  Mittel  ein  gewisses  Vertrauen  entgegen  zu  bringen.    Nicht 
[günfitiger  ist  das  in  kristallin iscbem  Zustande  Ural,  in  Fonn  der  alko- 
^holisfhen  Lösung  Somnal  genannte  Chioralurethan  zu  beurteilen.    Die 
Fyon  Hefft.er  (1683    dargestellte  Chloratglykose,  welche   von  Han- 
riot  und  Eichet  (1833)  Chloralose  genannt  wird,   ist  giftiger   als  das 
Chlor alhydrat   und  bringt  neben  der  typischen  Gruppenwjrfcijng  eigen- 
tümlicher Weise  in  kleinen  Gaben  Steigerung  der  Kefle^er regbar keit  her- 
vor [Heffter,  l&93j. 

Auch  in  diesen  leichteren^  hypnotisieren  den  Graden  ihrer 
Wirkung  vermindern  die  halogenfreien  V^erbindungen  weit 
weniger  stark  die  Erregbarkeit  der  Respiration  sc  entreiij  der 
Geüihnerven Ursprünge  und  der  Herzganglien  als  das  Chloral- 
hydrat  und  andere  chlorhaltige  Öubstanzen.  Sie  können  daber 
auch  in  solchen  Krankheiten    gebraucht  werden^    in  denen  die 

.Anwendung  des  Cbloralhydrats  bedenklich  erscheint,  Von  den 
hi erber  gehörenden  Verbindungen  findet  der  FarEldehyd  seit 
den     grundlegenden    Untersuchungen    von    Cervello  *)    eine 

k ausgedehntere  Anwendung-     Derselbe  ist  in  Wasser  genügend 

Lleicht  löslich    und   wirkt   zieralicb   stark  narkotisch^    ohne   die 

-Respiration  und  Circulation  zn  beeinträchtigen. 

Bumke ')  kommt  auf  Grund  zahlreicher  Erfohrungen  an  der 
psychiatrischen  Klinik  zu  Freiburg  i.  B»  und  durch  Vergleichung 
dieser  Erfahrungen  mit  den  Ergebnissen  anderer  Kliniker  zu  dem 
Eesultat,  daß  der  Paraldehyd  ein  sicher  wirkendes  Hypnotieum 
ist,  daSy  richtig  angewendet^  niemals  versagt  und  selbst  bei  lange 
fortgesetztem  Gebrauch  niemals  Gefahren  oder  auch  nur 
unangenehme  Neben-  oder  Nachwirkungen  mit  sich  bringt  Die 
Gaben  sollen  nicht  weniger  als  3  g  nnd  gewöhnlich  nicht  mehr 
als  4-^6  g  betragen.  Selten  werden  mehr  als  10  g  täglich  er- 
forderhch  sein.  Aber  auch  20 — 24  g  täglich  werden  ebensogut 
vertragen.  Nur  nach  monatelang  fortgesetztem  Gebrauch 
von  30— 60  g  täglich  tritt  in  vereinzelten  FäUen  ein  dem  Alko- 


1)  Cervello,  Areli.  f.  exp.  Path.  u.  Pharniiik,  16*  205.  1882. 
2]  Bumke,  Münch.   med.  WoRhensehr.  1902.  Nr,  47.  S.  19ö8* 
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hol-Delirium    nahestehender   Symptomcomplex   auf,    der   beim 
Aussetzen  des  Mittels  in  wenigen  Tagen  ausheilt. 

Acute  Vergiftungen  infolge  therapeutischer  Anwendung 
des  Paraldehyds  kommen  nicht  vor.  Nach  zufalligen  Gaben  von 
60 — 105g  waren  die  Erscheinungen  niemalsbeunruhigender  Natur. 

Auch  Raimann  (1899)  teilt  eine  Beobachtung  an  zwei 
Geisteskranken  mit,  von  welchen  jeder  aus  Versehen  50  g 
Paraldehyd  erhalten  hatte.  Schwere  Vergiftungserscheinungen 
traten  in  keinem  der  beiden  Fälle  ein.  Der  Paraldehyd  hat 
aber  einen  lange  anhaltenden,  unangenehmen  Geruch,  der 
manche  Kranke  noch  nach  dem  Erwachen  belästigt  und  sogar 
den  Eintritt  des  Schlafes  stören  kann. 

Das  aus  Fuselölamylen  durch  Einwirkung  von  concentrier- 
ter  Schwefelsäure  dargestellte  Amylenhydrat,  welches  eine 
in  acht  Teilen  Wasser  lösliche  klare  Flüssigkeit  bildet,  wirkt 
zwar  recht  kräftig  hypnotisierend,  verursacht  aber,  wie  der 
Alkohol,  schon  in  schlafmachenden  Gaben  leicht  einen  rausch- 
artigen Zustand  mit  Kopfweh  und  Übelkeit  und  beeinflußt,  wie 
andere  Verbindungen  der  Amylreihe  (vergl.  oben  S.  39  und  40), 
die  Circulation  und  Atmung  im  allgemeinen  weit  stärker  als 
der  Paraldehyd.  Auch  ruft  es  an  Hunden  und  Katzen  heftige 
Aufregung,  Krampfzustände  und  überhaupt  schwere  Intoxica- 
tionserscheinungen  hervor  (Harnack  und  Herm.  Meyer*)). 
DasUrethan,derCarbaminsäure-Athylester,NH2-CO-OC2H5, 
ist  der  Repräsentant  der  stickstoffhaltigen  Narcotica  der 
Fettreihe.  Es  löst  sich  in  allen  Verhältnissen  in  Wasser,  Ge- 
ruch und  Geschmack  beeinträchtigen  seine  Anwendung  in  keiner 
Weise,  doch  wirkt  es  schwächer  narkotisch  als  der  Paraldehyd 
und  unterscheidet  sich  von  diesem  und  von  anderen  Hypnotica 
dieser  Gruppe  außerdem  sehr  wesentlich  dadurch,  daß  es  ver- 
möge seiner  Amidgruppe  (NH2)  auf  die  Bespirationscentren 
nicht  nur  nicht  lähmend,  sondern  im  Gegenteil  nach  Art  des 
Ammoniaks  erregend  wirkt.  Nach  den  gewöhnlichen  Gaben 
des  Urethans  tritt  indeß  diese  Wirkung  wenig  hervor.  Sie 
könnte  aber  der  Abflachung  der  Atemzüge  im  Schlaf  entgegen- 
wirken und  in  solchen  Fällen  von  Nutzen  sein,  in  denen  diese 
Abflachung  die  Schlaflosigkeit  mitbedingt.  Daher  ist  es  bei 
der  Anwendung  des  Urethans  ganz  besonders  geboten,  die  In- 


1)  Ztschr.  f.  klin.  Medic.  24t.  3.  u.  4.  Heft.  1894. 
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€(02115)2      ^CO,  bildet  geruchlose,   etwas  bitter  gchmeckende, 


dicationeQ  so  scharf  wie  möglich  zu  stellen.  Die  Herztätigkeit 
wird  selbst  durch  große  Gaben  nicht  im  mindeBten  beein- 
trächtigte) 

Das  bereite  oben  (S.  20)  erwähnte,  neuerdings  als  Schlaf- 
mittel   augewendete   Veronal,^)    der    Diäthylmalonylliarnstoff, 
/CO — NH 

1:vj.  > 

^CO — NH 

in  145  Teilen  Wasser  lösliche  Kristalle. 

An  4—8  kg  schweren  Hunden  erfolgt  nach  0,5 — 1^5  g 
Veronal  mehrere  Stunden  anhaltender  Schlaf  ohne  anderweitige 
Erscheinungen  außer  Zittern,  Es  kann  den  Tieren  auch  mit 
der  Nahrung  verabreicht  werden,  ohne  Erbrechen  hervorzurufen. 
Genaueres  über  das  Verb  alten  der  Herztätigkeit  läßt  sich  nicht 
angeben.     Die  tödlichen  Gaben  betragen  1^0  g  pro  kg  Tier. 

An  Menschen  bewirken  Gaben  von  0,5^1,5  g,  durch- 
schnittlich IjO  g  in  der  Regel  ruhigen  Schlaf  Bei  Mädchen 
und  Frauen  sollen  0,25 — 0,30  g  ausreichend  sein.  Bei  starker 
Erregung  und  Unruhe  können  2 — 3  g  verabreicht  werden,  und 
als  höchste  Gabe  etwa  8  g  in  24  Stunden, 

Mehrfach  hat  man  bei  der  Anwendung  des  Veronals  un- 
angenehme und  selbst  gefahrdrohende  Wirkungen  und 
Folgen  beobachtet,  namentlich  Kopfschmerz,  Benommenheit^ 
mehrere  Tage  anhaltende  Schlaftrunkenheit  und  comaartige 
Zustände j  unregelmäßigen,  frequentenPuls.  Häufiger  sind  masern- 
artige Ausschläge  aufgetreten.  Nach  den  gewöhnlichen  Gaben 
ist  die  Harnmenge  meist  vermehrt,  bei  Vergiftungen  vermindert. 
In  den  wenigen  Fällen  schwerer  Vergiftungen  stellten  sich 
collapsartige  Zustände  infolge  von  Herzschwäche^  in  anderen 
Falten  krampfhafte  Erscheinungen  ein* 

Seit  einer  Heihe  von  Jahren  haben  Sulfo Verbindungen 
der  Fettreihe,  das  Sulfonal,  Trional  und  Tetronal,  eine  aus- 
gedehnte Anwendung  als  Schlafmittel  erlangt.  Die  Kohlen* 
wasserstoffgruppen  finden  sich  in  diesen  Substanzen  in  einer 
Bindutjgj  die  den  letzteren  eine  sehr  anhaltende  schlafra  ach  ende 
Wirkung  verleilit  Dabei  werden  Circulation  und  Atmung  nicht 
stärker  als  durch  die  genannten  balogenfreien  Verbindungen  he- 


1)  Arelh  f.  exp.  Fath,  n,  Pbftrnittkol,  20.  203. 1885. 

2)  Fiecber  u.  v,  Mering,  .1.  a.  CK  oben  S.  20, 
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einflußt^  80  daß  sie  in  dieser  Richtung  vortreffliche  Schlafmittel 
sind.  Allein  es  war  vorauszusehen,  daß  die  unorganische  Sal- 
fogruppe,  die  im  Sulfonal  mehr  als  50*^0  der  ganzen  Verbin- 
dung ausmacht,  auf  den  Charakter  der  Wirkung  und  auf  das 
Verhalten  im  Organismus  von  bedeutendem  Einfluß  sein  werde. 
Dies  haben  die  bisher  mit  dem  Mittel  gemachten  Erfahrungen 
und  Versuche  hinlänglich  erwiesen. 

Die  schlafmachende  Wirkung  tritt  nach  Sulfonal, 
(CH3)2=C=(SOOC2H5)2,  wegen  seiner  Schwerlöslichkeit  in 
Wasser  von  gewöhnlicher  Temperatur  verhältnismäßig  langsam 
ein,  hält  dann  aber  auch  viel  länger  an,  als  nach  anderen  Schlaf- 
mitteln. Auch  nach  dem  Erwachen  am  anderen  Tage  hinterbleibt 
zuweilen  ein  Zustand  von  Schläfrigkeit.  Nach  größeren  Gaben 
hat  man  sogar  gefahrliche  Schlafsucht  beobachtet,  und  an  Tieren 
kann  die  Betäubung  tagelang  fortbestehen.  Wegen  dieser  anhalten- 
den Wirkung  oder  Nachwirkung  werden  in  psychischen  Krank- 
heiten Depressionszustände  zuweilen  noch  vertieft  (C.  M.  Hay, 
1889)  undLähmungserscheinungen  verstärkt(U  mpfenbach  1890). 

Größere  Gaben  von  Sulfonal  erzeugen,  namentlich  bei 
längerem  Gebrauch,  leicht  Vergiftungserscheinungen,  die 
in  Schwindel,  Kopfschmerz,  Ohrensausen,  Apathie,  Sprach- 
behinderung, Sehstörungen,  Somnolenz,  taumelndem  Gang  mit 
Störungen  des  Coordinationsvermögens,  Übelkeit,  Erbrechen, 
hartnäckiger  Stuhlverstopfung  und  zuweilen  Durchfällen,  be- 
stehen; auch  Hautexantheme  hat  man  beobachtet.  Bei  schweren 
Vergiftungen  stellen  sich  Rausch  mit  Hallucinationen  und 
Delirien,  Bewußtlosigkeit,  zuweilen  krampfhafte  Zuckungen, 
Herz-  und  Respirationsschwäche  ein,  und  in  einer  Reihe  von 
Fällen  war  der  Ausgang  ein  letalerJ)  Besonders  zu  be- 
achten ist  die  zuweilen  vorkommende  Nierenreizung,  die 
von  der  Ausscheidung  der  unzerstörbaren  Sulfogruppe  abhängig 
gemacht  werden  muß.  Es  kann  zu  toxischer  Nephritis  mit  aus- 
gedehnter Nekrose  der  Epithelien  der  Hamcanälchen  kommen 
(Stern,  1894).  Die  Hammenge  ist  in  solchen  Fällen  ver- 
mindert xmd  im  Harn  kann  Eiweiß  auftreten. 

Die  Annahme,  daß  das  Sulfonal  wegen  der  Stuhlverstopfung,  die  es 
bewirkt,  im  Darm  zurückgehalten  und  dann  wieder  plötzlich  resorbiert 


1)  Vergl.  Taylor  and  Sailer,  Contributions  from  the  W.  Pepper 
Laboratory.  Philadelphia  1900.  p.  120;  34  tödlich  verlaufene  Vergiftungs- 
fälle mit  10  Autopsien  erwähnt. 
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werde,  und  daß  davon  die  VeTglftungen  ablüingen^  iat  eine  ganz  will- 
kürliclie. 

Sehr  eigentümlicli  ist  das  bei  Vergiftungen  mit  Sulfonat 
nicht  seltene,  aber  keineswegs  regelmäßige  Auftreten  eines 
roten  oder  rotbraunen  Farbstoffs  im  llaru,  der  den  Reactionen 
nach  als  Hämatoporpb  jrin  angeseben  wird.  Quincke  (1892) 
beobachtete  nacb  Sulfonalgebrauek  einen  dunkelroten  Harn 
und  läßt  es  unentscbieden^  ob  es  sieh  in  diesem  Falle  um  eine 
Sulfonalvergiftuog  gebandelt  habe.  Die  Ursache  des  Äufti^etens 
dieses  Farbstoffs  im  Harn  ist  noch  ganz  unklar.  Nach  Taylor 
und  Salier  ist  der  Farbstoff  nicht  in  allen  acuten  Vergiftungs- 
fällen  Vorhemden,  mit  ihm  zugleich  aber  wurde  unverändertes 
Sulfonal  im  Harn  gefunden. 

Hämatoporphyrinnrie  läßt  sich  an  Hunden  gar  nichtj  an 
Kaninchen  dagegen  nacb  Neubauer  ^)  regelmäßig  experimentell 
erzeugen. 

Um  die  genannten  unangenehmen  Folgen  des  Sulfonal- 
gebrauchs  möglichst  zu  vermeiden^  empfiehlt  Kast^,  die  Gabe 
von  durcbscbnittlieh  2  g  für  Männer  und  1  g  für  Frauen^  auf 
einmal  oder  geteilt  genommen^  nicht  zu  übersteigen,  und  bei 
längerem  Gebrauch  Pausen  von  ein  bis  mehreren  Tagen  in 
der  Darreichung  eintreten  zu  lassen.  Bei  dieser  Art  der  An- 
wendung soll  das  Sulfonal  ein  ungefährliches  Mittel  sein. 

Fast  noch  wirksamer  als  das  Sulfonal  sind  das  Trlonal  und 
Tetronalj  die  sich  von  jenem  in  ihrer  Zusammensetzung  nur 
dadurch  unterscheiden,  daß  ani  Kohlenstoffatom  beim  erster en 
das  eine,  beim  letzteren  beide  Methyle  durch  die  Athylgruppe 
ersetzt  sind.  Das  Trional  wird  in  der  4.,  neuesten  Ausgabe  der 
deutschen  Pharmakopoe  fälschlich  als  Methylsulfonal  bezeichnet. 
Eß  wirkt  rascher  als  das  Sulfonalj  und  der  Schlaf  hinterlaßt  weit 
seltener  unangenehme  Nachwirkungen,  Hinsichtlich  der  Ver- 
giftungen mit  Einschluß  des  Auftretens  von  H am ato porphyrin  im 
Harn  verhält  sich  das  Trional  im  wesentlichen  wie  das  Sulfonal. 

Der  gewtiliiiUclie  Alkohol,  der  bi^kanntUeh  auch  schlaf  er  zeugend 
wirkte  eignet  sieh  nicht  für  fUe  Anwendung  alH  regelrechtes  Schlafmittel, 
weil  er  einerseits  die  bekannten  unangenehmen  Nachwirkungen  hat,  die 
sog'ar  Gesunden  den  Genuß  der  alkolioliachen  Getränke  so  oft  verleiden, 
und  andererseits  neben  der  Abstunifpung  der  Empfindungen  einen  Eauscli 
h ervorbringt j  deaseti  Charnkter  unter  anderem  darin  besteht,  daß  die  Yor- 

1)  Neubauer,  Arch.  f.  erp,  ?ath.  u.  Pliarmakol  43*  45t].  19Ü0. 

2)  Kagt,  Arch.  f.  esp.  Path.  u,  PhannakoL  ai,  H9.  IBdB. 
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Stellungen  in  Unordnung  geraten  und  dann  ihrerseits  erregend  und 
schlafvertreibend  wirken.  Deshalb  macht  eine  leichte  Alkoholnarkose 
den  Schlaf  absolut  flacher  (Kohl schütter*);. 

Der  Alkohol  hat  in  diätetischer^  toxikologischer  und  thera- 
peutischer Beziehung  ein  vielseitiges  praktisches  Interesse. 
Er  dient  in  Form  der  alkoholischen  Getränke  als  weitverbreitetes 
Genußmittel;  gibt  dabei  zu  acuten  und  noch  häufiger  zu  den 
sog.  chronischen  Vergiftungen  Veranlassung  und  findet  eine 
ausgedehnte  Anwendung  am  Krankenbett 

Wegen  des  vielseitigen  Interesses,  das  der  Alkohol  in 
praktischer  Hinsicht  bietet,  wollen  auch  Laien  und  Dilettanten 
über  seine  Wirkungen  mitreden.  Gerade  in  gegenwärtiger 
Zeit  ist  das  in  ausgesprochendstem  Maße  der  Fall,  wo  sich 
zwei  Parteien  schroff  gegenüberstehen,  von  denen  die  eine 
jeden  Genuß  alkoholischer  Getränke  für  absolut  verderblich 
erklärt  und  ihn  vollständig  abgeschafft  wissen  will,  während 
die  andere  einen  mäßigen  Genuß  für  unschädlich  oder  für 
nützlich  hält  und  ihn  verteidigt.  Dabei  werden  von  beiden 
Seiten  Übertreibungen,  falsche  Schlußfolgerungen  aus  miß- 
verstandenen Tatsachen,  Verallgemeinerungen  vereinzelter  Vor- 
kommnisse nicht  vermieden.  Vor  allen  Dingen  aber  wird  fast 
durchgängig  mit  Behauptungen  statt  mit  Tatsachen  gekämpft. 
Während  die  absoluten  Gegner  des  Alkoholgenusses  vom  letzteren 
alle  möglichen  moralischen,  körperlichen  und  materiellen  Übel 
herleiten,  bis  ins  zweite  und  dritte  Glied  der  Nachkommenschaft, 
schreiben  die  Verteidiger  der  alkoholischen  Getränke  dem 
Alkohol  mancherlei  heilsame  und  nützliche  Eigenschaften  und 
Wirkungen  zu,  die  er  nicht  hat.  Der  Alkohol  sei  ein  Stickstoff- 
sparmittel und  das  beste  respiratorische  Nahrungsmittel,  weil 
1  i;  desselben  7068  Calorien  liefert,  der  Zucker  nur  3750,  er 
befördere  die  Verdauung,  beschleunige  den  Blutkreislauf,  sei 
ein  Reizmittel  gegen  drohende  Herzschwäche,  vermehre  die 
Tuberkuloseantitoxine  im  Blute  u.  dergl.  mehr. 

Bei  der  Beurteilung  der  Schädlichkeit  des  Genusses  der 
alkoholischen  Getränke  ist  nicht  zu  vergessen,  daß  die  Kultur 
des  Altertums  und  der  Renaissance  inmitten  von  Lebenslust 
und  Weingenuß  erblüht  xmd  sich  erneuert,  daß  also  die  Schäd- 
lichkeit eines  solchen  Genusses  nicht  ganze  Völker,  sondern 
nur  einzelne  Individuen  betrifft,  mag  ihre  Zahl  groß  oder  klein 

1)  Kohlschtitter,  Ztschr.  f.  ration.  Medic.  3.  R.  17.  244.  1863. 
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sein.  Die  Fragen  über  die  Schädigung  durch  alkohoHsclie 
Getränke  in  moralisclierj  körperlicher  und  materieller  Hinsicht 
müssen  also  individuellj  nicht  generell  behandelt  werden.  Daß 
der  Alkohol  außerdem  auch  eine  außerordentlich  große  national* 
ökonomische  Bedeutung  hat,  ergibt  sich  aus  der  Tatsache^  daß 
im  Deutschen  Reich  jährlich  für  30(X*  MiUionen  Mark  alkoho- 
lische Getränke  consumjert  werden. 

Alle  die  vorerwähnten  Umstände  machen  es  verständlich, 
daß  über  die  "Wirkungen  des  Alkohols  und  der  alkoholischen 
Geti^änke  nicht  nur  bei  Laien,  sondern  auch  bei  Ärzten  noch 
so  viel  unssu  treffen  de  Ansichten  verbreitet  sind. 

Daß  der  Alkohol  mit  den  übrigen  narko tisch  wirkenden 
Verbindungen  der  Fettreihe  in  eine  Gruppe  gehört,  darüber 
kann  kein  Zweifel  bestehen.  Man  hat  ihm  aber  außer  der 
narkotisch-lähmenden  Wirkung  der  Stoffe  dieser  Gruppe  auch 
noch  eine  besondere,  namentlich  die  psychischen  Funktionen 
und  die  Respirations-  und  Circulationsorgane  anregende 
Wirkung  zugeschi-ieben. 

Der  Wein  dient  vielfach  in  erschöpfenden  Krank- 
heiten als  Excitans  und  Analepticura  im  Sinne  der  alten 
Pathologen.  Er  soll  die  Herztätigkeit  kräftigen,  die  Funktionen 
des  Nervensystems  steigern  und  beleben  und  die  erschöpften 
Kräfte^  insbesondere  auch  in  der  Reconvalescenz,  heben. 

Man  geht  dabei  von  gewissen  Erfahruu gasätzen  aus,  ohne 
die  Art  und  Weise,  wie  der  Erfolg  zustande  kommt,  näher  zu 
definieren»  Es  bleibf  z,  B.  unentschieden,  ob  der  Gebrauch  des 
Weines  in  der  Reconvalescenss  die  Kestitution  in  gewissen 
Fällen  überhaupt  erst  ermöglicht  oder  sie  nur  beschleunigt,  oder 
ob  es  sich  dabei  lediglieh  um  eine  Besserung  des  subjectiven 
Befindens  des  Kranken  handelt  Man  spricht  daher  nur  im 
aUgeraeinen  von  erregenden,  stärkenden  und  beleben- 
den Wirkungen  des  Alkohols. 

Auch  die  subjectiven  und  objectiven  Zustände  und  Er- 
scheinungen, um  derenwillen  die  alkohoHschen  Getränke 
als  Genuß  mittel  so  geschätzt  werden,  schreibt  man  gewöhn- 
lich einer  erregenden  Wirkung  des  Alkohols  zu.  Man  beruft 
sich  dabei  auf  die  Erscbeinungen^  die  man  unter  solchen  Um- 
ständen beobachtet^  namentlich  auf  gewisse  Exaltationszustände 
der  psychischen  Funktionen^  wie  lautes  und  vieles  Reden 
und   lebhaftes  Agieren,    ferner   auf  die  V'^ermehrung  der  Puls- 

Bckmißdebergf  Pharmakologte  (ArziieiniittBn@bre)  5.  AnÜ.  4 
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Frequenz,  die  Turgescenz  und  Rötung  der  Körperoberfläche 
und  des  Gesichts  sowie  auf  das  erhöhte  Wärmegefühl.  Eine 
nähere  Betrachtung  dieser  Erscheinungen  lehrt  indessen^  daß 
sie  nur  Folgen  einer  beginnenden  Lähmung  gewisser  Gehim- 
teile  sind.  Dabei  ist  aber  besonders  zu  beachten,  daß  funk- 
tionelle Erregung  und  nutritive  Reizung  nicht  verwech- 
selt werden  dürfen. 

Seitdem  in  der  ersten  Auflage  des  vorliegenden  Buches  (1883)  eine 
solche  Betrachtung  zuerst  angestellt  wurde,  ist  in  pharmakologischen 
Kreisen  von  den  Ansichten  über  die  erregende  Wirkung  des  Alkohols 
auf  das  Nervensystem  nicht  viel  mehr  übrig  geblieben. 

In  der  psychischen  Sphäre  gehen  zunächst  die  feineren 
Grade  der  Aufmerksamkeit,  des  Urteils,  der  Reflexion 
und  nach  Ach^)  auch  der  Auffassungsfähigkeit  verloren, 
während  die  übrigen  geistigen  Tätigkeiten  sich  noch  im  nor- 
malen Zustande  erhalten.  Dies  genügt,  um  das  oft  eigenartige 
Gebahren  von  Personen  zu  erklären,  die  unter  der  Wirkung 
der  alkolischen  Getränke  stehen.  Der  Soldat  wird  mutiger, 
weil  er  die  Gefahren  weniger  beachtet  und  weniger  über  sie 
reflektiert.  Der  Redner  läßt  sich  nicht  durch  störende  Neben - 
rücksichten  auf  das  Publicum  beängstigen  und  beeinflussen,  er 
spricht  deshalb  freier  und  begeisterter.  In  hervorragendem 
Maße  wird  die  Beurteilung  des  eigenen  Selbst  beeinträch- 
tigt. Mancher  erstaunt  über  die  Leichtigkeit,  mit  der  er  seine 
Gedanken  auszudrücken  vermag,  und  über  die  Schärfe  seines 
Urteils  in  Dingen,  die  im  völlig  nüchternen  Zustande  seiner 
geistigen  Sphäre  nur  schwer  zugänglich  sind,  und  ist  dann 
später  selbst  über  diese  Täuschung  beschämt.  Das  trunkene 
Individuum  traut  sich  auch  große  Muskelkraft  zu  und  erschöpft 
die  letztere  durch  ungewöhnliche  und  oft  unnütze  Kraftäuße- 
rungen ohne  Rücksicht  darauf,  daß  ihm  ein  Schaden  daraus 
erwachsen  könnte,  während  der  Nüchterne  gerne  seine  Kräfte 
*       schont 

Einen  charakteristischen  Zug  verleiht  dem  psychischen 
Bilde  des  Trunkenen  die  mangelhafte  Beherrschung  der 
Gemeingefühle.  Dadurch  entstehen  bald  Heiterkeit,  bald  un- 
motivierte Traurigkeit,    bei  dem  einen  Streitsucht,    bei  einem 

1)  Über  die  Beeinflussung  der  Auffassnngsfähigkeit  durch  einige  Arznei- 
mittel.   Würzb.  philos.  Diss.  von  Dr.  med.  Ach.    Leipzig  1900. 


Gruppe  des  Cblorofoniis  tind  Alkohols. 


51 


anderen  ungewölinliche  Friedfertigkeit.  Doch  weiß  der  Mann 
¥on  guter  Erziehung  sich  auch  in  diesen  Fällen  mehr  zu  be- 
herrschen j  als  der  Ungebildete, 

Die  Untersuchungen  über  die  Beeinflussung  der  ein- 
fachsten psychischen  Vorgänge  durch  den  Alkohol  er* 
geben  nicht  unnaittelbarj  was  Wirkung  und  was  Folge  der  letz- 
teren istj  und  wie  gewisse  Funktionen  indirekt  durch  die  Ver- 
änderungen anderer^  z,  B,  durch  den  Fortfall  von  Hemmungen 
beeinflußt  werden.  Wenn  der  Alkohol  durch  eine  Erweiterung 
der  arteriellen  Geföße  eine  Gehirn congestion  verursacht^  @o 
treten  dabei  leicht  Erregungen  der  psychischen  Funktionen 
auf,  ohne  daß  es  sich  um  eine  en'egende  Wirkung  des  Alkohols 
handelt 

Zu  den  Folgen   einer  mäßigen  Älkoholwirkung,  die  auf  den  ersten 
I Blick  von  einer  Steigerung'  psychischer  Funktionen   abhängig  gemacht 
■werden  könnten,   gehört   die  übe  rra  seh  ende  Ersclieinung,  daii  das  Ver- 
mögen, Gewichtsdifferenzen    hei    Hebung  von  Gewichten  zu 
nnterscheiden,  ganz  erhehlieh  zunimmt   Dieses  UnteTscheidungs- 
vemiögen  oder  der  Kraftsinn  (E-  H.  Weber)  beruht  an  dch  darauf,  daß 
.nach   den  Untersuchungen  von  Jacobj^)   swisclien  dem   Zeitpunkt.,  in 
}  welchem  der  WilleneimpulB  für  die  Hebung  in  Tätigkeit  tritt^   und  dem 
Moment,  in  welckem  das  Ge^^  icht  sich  von  der  Unterlage  abzuheben  be- 
ginnt^ eine  gewisse  Zeit  vergeht,  und  daß  das  gehobene  Gewicht  um  so 
schwerer  erscheint^  je  grüßer  diese  Latenzzeit  ist  und  umgekehrt.    Wenn 
die  Latenzzeit,  die  einem  kleineren  Gewichtszuwacht*  oder  einer  kleineren 
^.Gewichts  abnähme  entspricht,  unter  einen  gewissen  Grenzwert  herabgeht^ 
so  hört  die  Unterscheidung,   ob  von   zwei  nacheinander  gehobenen  Ge- 
wichten   das   eine   leichter  oder  schwerer  ist  als  das  andere,  auf    Der 
Alkohol  verUingert  die  Latenzzeiten  durcli  Lähmung  centraler  Innerva- 
tionagebiete,  also  auch   die  Latenzzeit  kleiner  Gewichtsdifl'erenzen*    Da- 
her werden    die   letzteren    unter  seinem  Einfluß   anfangs  besser  unter- 
schieden, ahs  im  normalen  Zustande,  und  dadurch  der  Anschein  einer  er- 
regenden TVirkung  hervorgebracht.    Wenn  dann  in  den  nächst  höheren 
Graden    der  Alkoholwirkung   nicht  bloß   die  Fortleitung    des  Willens- 
impubes  verzügert,    sondern  auch  die  psyehisehen  Funktionen  starker 
gehemmt  sind^  so  nimmt  das  Unter sctieidungs vermögen  wieder  ab  und 
sinkt  allmählich  erheblich  unter  die  Norm  (Jacobj,  1894t. 

Der  Einfluß  im  letzteren  Sinne  noachte  sieh  bei  den  von 
Dreser  und  Keis-^)  ansgefillirten  Augenmaßprüfungen  von 


1)  .Taeobj,  Unters,  üb,  den  Kraftsinn,   Arch,  f,  exp.  Path.  u.  Phar- 
makol,  32»  49.    1893, 

2'f  Reis,  l^ber  Augenmaßprüfungen  unter  dem  Einfluß  pharmako- 
logischer  Agentien»    Diss.  Bonn  18i>5, 
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vorne  herein  bemeriLbar.  Die  Genauigkeit  der  Halbierung  einer 
Linie  durch  das  Augenmaß  erfuhr  unter  dem  Eanfluß  des 
Alkohols  in  gleicher  Weise  wie  durch  Chloralhydrat,  Urethan 
und  Morphin  eine  mehr  oder  weniger  große  Herabsetzung. 

K  raepelin^)schlieEtausseinenUntersuchungenanMen3chen , 
daß  der  Alkohol  in  kleineren  Gaben  die  sensoriellen  und  in- 
tellectuellen  Funktionen  sogleich  herabsetzt,  die  motorischen  da  - 
gegen  erst  erregt  und  dann  lähmt.  Größere  Gaben^  von  30^-45  g 
an,  lähmen  auch  die  motorischen  Funktionen  ohne  vorherige  Erre- 
gung. Dagegen  muß  hervorgehoben  werden,  daß  motorische 
Erregungen  keineswegs  in  allen  Fällen  vorhanden  sind  und 
daß,  wo  sie  vorkommen,  zu  ihrer  Erklärung  der  Fortfall  psy- 
chischer Hemmungen  ausreichend  ist  Daß  die  Beseitigung  der 
Hemmung  nicht  in  allen  Fällen  motorische  Vorgänge  veran- 
laßt, hängt  von  individuellen  Verhältnissen  ab. 

Noch  weniger  als  in  der  psychischen  Sphäre  läßt  sich  an 
anderen  Funktionen  eine  direkte  Erregung  durch  den  Alkohol 
nachweisen.  Es  kommen  dabei  vor  allem  {die  Circulations- 
und  Respirationsorgane  in  Betracht. 

Die  Zunahme  der  Pulsfrequenz,  die  eine  häufige  Er- 
scheinung nach  Alkoholgenuß  ist,  hängt  gar  nicht  von  der  Al- 
koholwirkung ab,  sondern  wird  durch  die  Situation  herbeige- 
führt, in  der  die  alkoholischen  Getränke  gewöhnlich  consumiert 
werden.  Sie  ist  Folge  des  lebhaften  Gebahrens  und  bleibt 
nach  den  zuerst  von  Zimmerberg ''^)  unter  Ausschluß  aller 
störenden  Umstände  ausgeführten  Untersuchungen  bei  völliger 
Ruhe  des  Körpers  aus.  Genaue  Messungen,  die  Vonder 
Mtihll  und  Jaquet^)  an  8  jungen,  gesunden  oder  reconvales- 
centen  Männern  mittelst  des  Sphygmochronographen  ausführten, 
haben  dieses  Resultat  vollkommen  bestätigt  und  ergaben,  daß  der 
Alkohol  in  Gaben  von  30 — 100  ccm,  in  Form  einer  zwanzig- 
procentigen  Mixtur  genommen,  wenn  keine  Zwischenfälle,  wie 
Übelkeit  und  Brechneigung,  eintreten,  so  gut  wie  wirkungslos 
auf  das  Herz  und  den  ganzen  Kreislauf  ist. 


1)  Kraepelin,  Über  die  Beeinflussung  einfacher  psychischer  Vor- 
gänge durch  einige  Arzneimittel.    Jena  1892. 

2)  Zimmerberg,  Unters,  üb.  d.  Einfluß  des  Alkohols  auf  die  Tätig- 
keit des  Herzens.    Diss.    Dorpat  1869. 

3)  Vonder  Mühll  und  Jaquet,   Zur  phannakol.  Wirkung    des 
Alkohols.    Correspondenz-Blatt  für  Schweiz.  Ärzte.  21.  1891. 
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Auch  Versuche  an  Tieren  haben  ergeben^  daß  der  Einfluß  des 
Alkohols  auf  die  Herztätigkeit  ein  Terhältniamäßig  gerin  geriet  Er 
bewirkt,  wie  die  übrigen  Stoffe  dieser  Gmppej  eine  Herznar* 
kose  (vergL  oben  S,  31),  Aber  wenn^  wie  oben  (S-34u.35)  er- 
wähnt ist,  vom  Chloroform  100  und  vom  Äther  3600  Molecille 
erforderlich  sind,  um  gerade  Stillstand  des  Froschberzens  her- 
YorzurufeUj  so  bodarf  ea  dazu  vom  Alkohol  19200  Moleküle^ 
also  die  füjiffaehej  an  Herren  von  Katzen  nach  Loeb')  fast  die 
achtfache  Menge  im  Vergleich  zu  der  des  Äthers.  Daher 
beträgt  an  höheren  Tieren  die  Abnahme  des  Blutdrucks 
in  der  tiefen  Alkoholnarkose^  nach  dem  vollständigen  Verschwin- 
den sämtlicher  Reflexe,  nicht  mehr  als  15%  (Zimmer berg^)) 
Auch  dieses  Sinken  ist  vielleicht  mehr  auf  Eechnung  der  all- 
gemeinen MüskclerscblaffuDg  zu  setzen,  als  von  einer  Herz- 
und  Gefäßwirkmig  abhängig  zu  machen.  Von  einer  erregen- 
den Wirkung  des  Alkohols  auf  das  Herz  hat  sich  bei  den 
Versuchen  an  Tieren  mit  einiger  Sicherheit  nichts  nachweisen 
lassen.  In  den  Versuchen  von  Bock^  nach  dem  oben  (8.  31) 
erwähnten  X'^ erfahren  am  isolierten  Säugetierb erzen,  übten 
kleinere,  nicht  lähmend  wirkende  Gaben  überhaupt  keinen 
merklichen  Einfluß  aus. 

Nac  h  ein  e  m  äh  n  li  chen  V  erfahren  b  eob  ach  tet  e  New  eil  Martin*)  gtets 
eine  bcdeuteade  Abachwächung^  der  Tätigkeit  des  IIundeherzenH 
wenn  das  Blut  0,5 — 1,0  %  Alkohol  enthielt,  in  den  meisten  Fällen  auch 
bei  0j25  %,  Die  Versuche  von  Koch  mann*}  nach  dem  Bockschen 
Verfa^Iircn  ergaben  ebenfalls  nur  eine  Venuinderung  der  Herzarbeit.  Nur 
IjOcb  fand  an  ausgesehnittenen  Herzen  vou  Katzen  unter  H  Yeräuchen 
drei  mal  eine  „deutliche  Steigerung  der  Herz  arbeit.^  Doch  sind  die  Ver- 
suche nach  dem  Lang^enflotf  fachen  Verfahren  an^estelltj  bei  vveluhein 
an  der  Herzspitze  mittelat  eines  Häkchens  ein  Faden  befestigt  ist,  welcher 
die  Herzbewegungen  auf  eine  Mareysche  Kapsel  überträgt,  ao  daß  also 
die  Herz  arbeit  dabei  nicht  gemessen  wird. 

Unmittelbar  nach  der  Injection  von  3-- 5  ccm  Alkohol  von  ^0  % 
in  dai  Blut  von  Hunden  und  Kaninehen  sah  Kochmann  im  Durchschnitt 
eine  Druckaenkung  von  12  %i  und  eine  Fulsabnahiue  von  10  %  eintreten, 
wonach  der  Druck  stieg  und  die  frühere  Höhe  um  8  %^  überschritt.  Diese 
Drucksteigerung  hielt  3— 5  Minuten  an  und  luachte  dann  dem  normalen  Druck 
Platz.  Hier  handelt  es  dch  um  die  bekannte  Erscheinnug,  dafJ  in  die 
Venen  eingespritzte  Flüssigkeiten,  Salzlösnngen  und   anderesj  während 

irLocb,  Arch.  f.  exp.  Path.  n.  PliannakoL  Sä.  459.  1905, 

2)  a.  ft.  0,  oben  S.  5ä. 

Ö)  Vergl.  bei  Bock,  a,  a.  0,  oben  S.  3L 

4)  Koch  mann,  Arch.  internat.  de  Pharmacodyn.  voL  XllL  329.  WOi. 
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ihres  Dorchtrittd  durch  das  Herz  anfangs  ein  knn  dauerndes  Sinken 
des  Blutdrucks  her\'orbringen,  dem  dann  eine  ebenfalls  kurz  dauernde 
compensatorische  Steigerung  foljrt. 

Die  Turgescenz  und  Rötung  des  Gesichts  wird,  wie 
oben  bereits  angegeben,  durch  den  Nachlal»  des  Tonus  jenes 
Teils  der  Gefaßnervencentren  bedingt,  von  welchem  die  Gefäße 
der  Haut  und  namentlich  des  Gesichts  sowie  auch  des  Gehirns 
innerviert  werden.  Der  vermehrte  Blutzuflub  zur  Körperober- 
fläche im  Verein  mit  der  Abstumpfung  der  Temperaturempfin- 
dung veranlassen  ein  Getilhl  behaglicher  Wärme,  wenn  infolge 
niederer  Außentemperatur  vorher  eine  Kälteempfindung  lästig 
war.  Also  auch  diese  Wirkung  des  Alkohols,  die  von  den  Be- 
wohnern kälterer  Gegenden  ganz  besonders  geschätzt  wird  und 
die  der  Laie  am  leichtesten  als  Folge  einer  Erregung  aufzu- 
fassen geneigt  ist,  hängt  nur  von  lühmungsartigen  Zuständen 
der  betreffenden  Gebiete  ab.  Doch  kann  ilie  Erweiterung  der 
Gehirngefäße  so  weit  gehen,  das  durch  die  Blutüberfiillung 
Erregungszustände  an  diesem  Organ  hervoi^erufen  werden. 

Das  Verhalten  der  Respiration  unter  dem  Einfluß  des 
Alkohols  ist  in  den  letzten  Jahren  mehrfach  der  Gegenstand 
eingehender  Untersuchungen  gewesen. ' )  Es  handelt  sich  dabei 
um  die  Frage,  ob  die  an  Menschen  häufig  nach  dem  Genuß 
alkoholischer  Getränke  vorkommende  Steigerung  der  Respira- 
tionsfrequenz durch  eine  direkte  Erregung  der  Atemcentren 
bedingt  wird  oder  von  Xebenumständen  abhängig  ist  Zu  den 
letzteren  gehören  namentlich  retlectorische  Einwirkungen^  durch 
welche  die  Respiration  bekanntlich  sehr  leicht  beeinflußt  wird.  Der 
Alkohol  verursacht  wohl  eine  locale  Reizung,  nirgends  aber  eine 
specifische  Erregung  nervöser  Funktionsgebiete.  Daher  ist  es 
von  vornherein  unwahrscheinlich,  daß  er  die  Respirationscen- 
tren erregen  soll.  Wenn  man  bei  den  Versuchen  an  Tieren 
dennoch  eine  Steigeining  der  Respirationsfrequenz  und  eine  Zu- 
nahme  des  Atemvolums  beobachtet   hat    so   läßt  sich  das  auf 


1)  Vergl.  Jaquet.  Contribution  a  l'tHude  de  Taction  de  Faleool  snr 
la  respiration.  Arch.  de  PhanDacodjiiamie.  IL  107.  1895.  WilmannS) 
Die  direkte  Erregung  der  Atemcentra  durch  den  AVeingeist.  Diss.  Bonn 
1897.  Singer.  Über  die  Beziehungen  des  Alkohols  zur  Atmongstatig- 
keit.  Arch.  Internat,  de  Pharmacodynamie.  VI.  493,  1899.  Wendel- 
stadt, Über  die  Wirkung  des  AVeingeistes  auf  die  Atmung  des  Menschen. 
Pflügers  Arch.  76.  223.  1899. 
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Reflexe  zuriickfiilireiij  die  trotz  aller  Vorsicht  bei  der  Einfiih- 
ruog  des  Alkohols  in  den  Magen  oder  bei  der  Injection  unter  die 
Haut  so  leicht  entstehen.  Auch  bei  der  Einspntzung  des  Alko- 
hols in  das  Blut  kann  infolge  der  Veränderung  des  letzteren  durch 
die  alkoholische  Flüssigkeit  eine  Bteigeimng  der  Atmung  zustande 
kommen j  ohne  daL^  dabei  eine  speeifische  Erregung  im  Spiele  zu 
sein  braucht.  Alle  Umstände,  auch  das  rasche  Eintreten  der 
Wirkung  nach  der  Application  des  Alkohol s^  sowie  die  Incon- 
stanz  der  Resultate^  sprechen  gegen  eine  specifische  Erregung 
der  Respirationscentren  durch  den  Alkohol. 

Nicht  unzweideutig  sind  auch  die  Resultate  der  ergogra- 
phischen  und  myographischen  Versuche  über  den  Einfluß 
des  Alkohols  auf  die  Muskelarbeit,  Regelmäßig  wurde 
eine  Abnahme  der  normalen  MuskelJeistung  beobachtet,  der 
meist  eine  geringe  und  kurzdauernde  Steigerung  vorausging. 
Diese  blieb  jedoch  am  curarisierten  Froschmuskel  aus,  ^)  Nach 
den  ergographischen  Versuchen  von  Eraepelin^)  wirkt  der 
Alkohol  auf  schwere  Muskelarbeit  nicht  erleichternd. 

Aus  den  vorstehend  mitgeteilten  Tatsachen  ergibt  sich^ 
daß  eine  direkt  erregende  Wirkung  des  Alkohols  sich 
an  keinem  Organe  nachweisen  lässt,  und  daß  man  dem- 
nach auch  seine  Bedeutung  als  Genuß-  und  Arzneimittel  nicht 
von  einer  solchen  abhängig  machen  darf» 

Im  Wein  kommen  neben  den  Wirkungen  des  Alkohols 
auch  die  der  B  o  u  q  u  e  t  s  t  o  f  f  e  in  Betracht  ^  welche  bei  der  Gärung 
entstehen  und  den  Fuselölen  des  Branntweins  entsprecheUj  seien 
diese  letzteren  nun  an  Geruch  und  Geschmack  widerlich,  wie  im 
Kartoffelbranntweinj  oder  angenehm  wie  im  Cognac^Runi  und  Arac. 
Manche  Weine  bewirken  wegen  der  besonderen  Beschaffenheit 
ihrer  Bouquetstofle  stärker  als  der  Alkohol  eine  Erweiterung  der 
Gefölie  des  Gesichts  und  wohl  auch  der  Gehirnhäute,  sie  gehen^ 
wie  raan  zu  sagen  pflegt,  in  das  Blut.  Zu  diesen  Weinen  ge- 
hören die  bouquetreicben  Nahe-  und  rb  ein  hessischen  Weine, 
z.  B.  der  Scharlach  berger,  sowie  die  Frankenw^eine  und  manche 
Lagen  der  Rbeinpfalz.     Solche  Weine    verursachen  leicht  Ge- 


ll Literatur  bei  Sctjeffer,  Ar  eh.  £  esp.  Path.  u.  Pharmakol.  44. 
24.  1900. 

*2}  Kraepelin,  Neuere  Unteröucbun gen  Über  die  psych iscben  Wir- 
kungen des  Alkohole,    Münch,  med,  Woühenöchr.  Nr  4-2.  1899. 
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hirncongestionen,  von  denen  das  Kopfweh  abhängt^  welches 
ihrem  unvorsichtigen  Genuß  zu  folgen  pflegt. 

Abgesehen  von  diesen  Veränderungen  der  Blutcirculation 
im  Gehirn,  die  indirekt  Erregungszustände  veranlassen  können 
(vergl.  oben  S.  51),  wirkt  auch  der  Wein  beruhigend  auf  das 
Centralnervensystem.  Es  handelt  sich  dabei  um  die  schwächsten^ 
mehr  fühlbaren  als  sichtbaren  Grade  seiner  Wirkung.  Seine 
Bedeutung  als  Genußmittel  besteht  nicht,  wie  man  früher 
geglaubt  hat,  darin,  daß  die  Gehirntätigkeiten  Anregung  und 
verstärkte  Impulse  empfangen,  sondern  beruht  darauf,  daß  ge- 
steigerte Empfindungen,  wie  sie  bei  nervösen  Personen  vor- 
kommen, merklich  herabgestimmt  und  die  Empfänglichkeit  für 
äußere  Eindrücke  und  die  Empfindlichkeit  gegen  die  eigenen 
psychischen  Zustände  deutlich  abgeschwächt  werden.  Schon 
mäßige  Mengen  guten  Weines  vermögen  deshalb  Unlust,  Ver- 
druß und  Sorgen  zu  mildern,  trübe  Stimmungen  zu  verscheuchen 
und  das  Gefühl  von  Ermüdung  und  Abspannung  zu  unterdrücken. 

Auch  die  wohltätigen  Folgen  der  Anwendung  des 
Weines  bei  Kranken  und  Reconvalescenten  sind  im 
wesentlichen  auf  diese  beruhigenden  Wirkungen  zurückzu- 
führen. Von  einer  Anregung  und  Verstärkung  der  Em- 
pfindungen und  einzelner  psychischer  Funktionen  bei 
Kranken  wird  wohl  niemand  einen  besonderen  Nutzen  er- 
warten. Man  sucht  im  Gegenteil  diese  Gebiete,  die  sich 
gewöhnlich  in  einem  Zustand  erhöhter  Empfindlichkeit  befinden, 
vor  jeder  Erregung  möglichst  zu  schützen,  und  hält  daher  auf 
das  sorgfältigste  alle  stärkeren  Reize  der  Außenwelt  vom  Kranken 
fern.  Diese  Bemühungen  werden  durch  die  gelinde  Narkose 
unterstützt,  die  der  Weingenuß  herbeiführt.  Er  besänftigt  das 
durch  die  Krankheit  empfindlich  gewordene  Nervensystem, 
läßt  Krankheit  und  Schwäche  weniger  unangenehm  empfinden 
und  begünstigt  dadurch  die  Bedingungen  für  die  körperliche 
und  geistige  Ruhe,  die  belebend  und  erfrischend  wirkt.  Dabei 
ist  aber  zu  beachten,  daß  diese  wohltätige  Wirkung  nicht 
lange  dauert  und  deshalb  immer  wieder  von  neuem  hervorgerufen 
werden  muß.  Wenn  das  zu  oft  und  zu  lange  Zeit  hindurch  geschieht 
und  wenn  die  Wirkung  etwas  zu  stark  ist,  sich  den  rausch- 
artigen Zuständen  nähert,  so  kann  nach  ihrem  Aufhören  ein 
verstärkter  Grad  von  „Nervosität"  eintreten. 

Endlich  ist  die  Bedeutung  des  Weines  als  reines  Ge- 


Gruppe  defl  Chloroforras  und  Alkohols, 


57 


nnßmittel  auch  in  Krankheiten  nicht  hoch  genug  anzuschlagen. 
Ea  erscheint  sogar  zweifelhaft,  ob  er  in  anderer  Weise ^  z,  B, 
subcutan  beige  bracht ,  in  allen  Fällen  die  gleiche  oder  über- 
haupt eine  belebende  Wirkung  ha'ben  wih*de.  Durch  die 
Empfindungen,  die  der  vom  Geruch  und  Geschmack  abhängige 
Genuß  vermittelt,  und  durch  jene  allcrleichtesten  Grad©  der 
Narkose  werden  vermutlich  zahllose  reflectarische  Vorgänge 
der  verschiedensten  Art  einerseits  veranlaßt  and  andererseits 
außer  Tätigkeit  gesetzt,  so  daÜ  dadurch  allein  infolge  der 
Sumniierung  der  Effecte  ein  gewaltiger  Einfluß  auf  den  Ablauf 
einer  Krankheit  ausgeübt  werden  muß. 

Schwieriger  ist  die  Frage  zu  beantworten,  ob  und  wie  der 
Wein  bei  Hersäschwäche  nützlich  ist,  weil  man  es  im  besten 
Falle  lediglich  mit  empyrischen  Sätzen  zu  tun  hat,  die,  selbst 
wenn  sie  richtig  sind,  keinen  Aufschluß  über  die  Natur  des 
Zustand  es  geben,  der  durch  die  Wirkung  des  Weines  beseitigt 
werden  soll. 


Wena  die  gesunkene  Heritätigkeit  „gelioben"  werden  soll,  so 
weiß  man  in  der  Hegel  nicht,  welche  krankhafteni  der  Herz Bchw siebe  zu- 
grunde liegenden  Yerändenmgen  den  Angriffspunkt  der  Wein-  oder 
Alkohol  Wirkung  bilden.  Ea  kann  ein  Gefäßkrarnpf,  welcher  der  Ent- 
leerung des  Herzens  einen  großen  Widern tand  entgegensofcztT  durch  die 
lähmende  Wirkung  der  Weinbe  stand  teile  auf  die  Gefäßnerren  beseitigt 
oder  die  Blut  Verteilung  im  allgemeinen  in  günstiger  Weiee  Ter- 
ändert  werden.  In  anderen  Fällen  handelt  es  sich  Yielleicht  um  die 
Verminderung  eines  zu  starken  Tonua  der  Benimungsnerven 
des  Herzens  oder  um  die  Linderung  eines  Reizzustandes  der 
motorischen  Hcrz^anglien,  der,  wie  die  elektrische  Heizung,  die 
Pulsationen  frequent  und  oberflächliuh  macht. 

Die  Indication  für  die  Anwendung  des  Weines  als 
„  belebendes  j  aiiregeodes  und  stärkendes^'  Mittel  ist  eine  ganz 
allgemeine.  Wo  man  in  acuten  und  chroDischen  Krankheiten 
eine  stärkere  Wirkung  auf  das  NerTensystem  wünscht,  da 
wählt  man  die  schwereren  Südweine^  welche  in  100  ccm  14 — 18  g 
Alkohol  enthalten.  In  solchen  Fäll  eil  pflegt  man  auch  subcutane 
Injectionen  von  Aetliylätlier  zu  macheUt  Soli  der  Wein  mehr 
die  Bedeutung  eines  GenuBmittels  haben  ^  so  sind  die  deatschen 
und  französischen  ßot-  und  Weißweine  mit  einem  Alkoholgehalt 
von  10— 12%j  d.  h-  8^0— 9,5g  in  100  ccm,  vorzuziehen;  von  den 
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heiten^  die  ersteren  da^  wo  chronisch-katarrhalische  Zustände 
der  Verdauungsorgane  eine  gelinde  adstringierende  Wirkung 
erwünscht  erscheinen  lassen.  In  jedem  Falle  aber  müssen  es 
gute  Naturweine  sein.') 

Während  früher  der  Gebrauch  der  alkoholischen  Getränke, 
selbst  der  des  Weines,  in  acuten  fieberhaften  Entzündungs- 
krankheiten für  schädlich  galt,  wurde  in  neuerer  Zeit  der 
Alkohol  in  Form  des  Branntweins  und  Cognacs  von  englischen 
und  französischen  Ärzten  bei  der  Behandlung  von  Lungen- 
entzündungen und  bei  Gelenkrheumatismus  empfohlen.  Um 
ein  Fiebermittel  handelt  es  sich  dabei  nicht,  wie  man  öfters 
angenommen  hat.  Denn  aus  den  zuerst  von  Dum^ril  und 
Demarquay  (1848),  dann  namentlich  von  Lallemand^  Perrin 
und  Duroy  (1860),  von  Perrin  (1864),  von  Buchheim  und 
Sulzynski  (1865),  S.  Ringer  und  Rickards  (1866)  und 
später  von  zahlreichen  anderen  Experimentatoren,  wie  Bouvier 
(1869,  1872),  Obernier  (1869),  Mainzer  (1871),  Daub  (1874), 
an  gesunden  und  fiebernden  Menschen  und  an  Tieren  ausge- 
führten Untersuchungen  über  den  Einfluß  des  Alkohols  auf 
die  Körpertemperatur  und  die  Wärmebildung  läßt  sich  mit 
Sicherheit  schließen,  daß  der  Alkohol  keine  Wirkung  auf  die 
normale  oder  fieberhafte  Körpertemperatur  im  Sinne  eines 
Antipyreticums  der  Chinin-  oder  Antipyringruppe  ausübt.  Nach 
größeren  Gaben,  namentlich  wenn  sie  eine  stärkere  Narkose 
hervorbringen,  sinkt  zwar  die  Körpertemperatur  recht  bedeutend, 
doch  ist  dies  hauptsächlich  eine  Folge  der  allgemeinen  Narkose, 
in  welcher  auch  das  Vermögen  der  Wärmeregulation  vermindert 
und  schließlich  fast  aufgehoben  wird.  Schwer  betrunkene  Per- 
sonen, die  im  Freien  liegen  bleiben,  können  infolge  dessen 
bei  wenig  niederen  Außentemperaturen  geradezu  erfrieren,  bei 
welchen  normale  Menschen  ohne  Schaden,  ja  ohne  von  der 
Kälte  überhaupt  zu  leiden,  schlafen  dürfen.  Wenn  also  der 
Alkohol  auch  kein  Fiebermittel  ist^  so  kann  doch  ein  Glas 
starken  Branntweins,  unmittelbar  nach  schweren  Verwundungen 
gereicht,  durch  die  Abstumpfung  des  Empfindungsvermögens 
und     der    Reflexempfindlichkeit    gelegentlich    großen    Nutzen 


1)  Vergl.  Schmiedeberg,  Über  Naturwein  und  Kunstwein,   eine 
diätetische  Studie.    Leipzig  1900. 
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stiften  und  besonders  auf  das  aubjective  Befinden  der  Kranken 
von  wohltuendem  Einfluß  sein* 

Seit  der  Eegrü.ndnng  der  Methoden  für  quantitative  Stoff- 
wechseluntersucliungen  hat  man  zahlreiche  Untersuchungen  an 
Menschen  und  Tieren  über  den  Einfluß  des  Alkobola  auf 
die  S  ti  c  k  ato  ff  aus  Scheidung  durch  de  nHarUj  die  Kohlen- 
säure abgäbe  und  die  Sauerste  ff  auf  nähme  durch  die 
Lungen  ausgeführt.  Aber  diese  Versuche  haben  keine  unter 
sich  übereinstimmenden  und  auf  eine  einfache  Gesetssmäßigkeit 
zurückzuführenden  Resultate  ergehen.  So  z.  B.  fand  die  Mehr- 
zahl der  Esperimentatorenj  welche  die  Kohlensäureauescheidung 
untereuchteUj  eine  Verminderung  derselben,  während  die  Mehr- 
zahJ  derjenigen,  welche  die  Sauerstoffaufnahme  beatimmtenj 
eine  Steigerung  der  lef^teren  beobaehteten.  Fast  übereinstimmend 
wird  eine  Verminderung  der  Harnstoffa  üb  Scheidung  angegeben. 
Sicher  ist^  daU  dieser  experimentell  nachweisbare  Einfluli  des 
Alkohols  auf  den  StoflPwecbsel  kein  direkter  ist,  sondern  als 
Folge  seiner  Wirkungen  auf  das  Nervensjstemj  die  Kespiration 
und  Circulation  und  vielleicht  auch  auf  die  Verdauung  auf- 
gefaßt werden  muß. 

Bei  der  sog,  okroniseheii  Alkohol  Vergiftung  handelt 
es  sich  nicht  um  eine  eigentliche  Vergiftung^  die  nur  so  lange 
andauert^  als  das  Gift  fortwirkt^  sondern  um  Krankheiten^  die 
durch  den  Alkohol  veranlagt  sind  und  nach  seiner  Ausscheidung 
aus  dem  Organismus  nicht  aufhören.  Wie  alle  Stoffe^  welche 
eine  nutritive  Reizung  verursachen^  ruft  auch  der  Alkohol  bei 
längerer  Einwirkung  Bindegewebswuchernngen  hervorj  und 
zwar  mit  großer  Leichtigkeit  ^)  So  entatehen  neben  dem 
chronischen  Katarrh  V'^erdickungen  der  Mageuwandung. 
Nach  der  Resorption  gelangt  der  Alkohol  durch  die  Pfortader 
zunächst  in  die  Leber  uml  wird  dann  teilweise  durch  die  Nieren 
ausgeschieden.  Dadurch  entstehen  bei  Säufern  vorzugsweise 
an  diesen  Localitäten  durch  direkte  nutritive  Reizung  Binde- 
gewebswucherungen,  die  das  Wesen  der  PjlephlcbitiSj  Cirrhose 
und  Schrumpfniere  bilden*  Wenn  ähnliches  als  Pachymeningitis 
I  auch  an  den  Gehirnhäuten  vorkommt,  so  kann  man  als  Ursache 
I       das   Stagnieren   alkoholhaltigen  Blutes   in   den   venösen  Sinus 

[  1)  C.  Behwalbe,   Über  die  narbenbildende,  Cirrbose,  Sklerose  er- 

1        zeugende  Eigenschaft  des  Alkoholii.    Yirüb.  Aich.  85.  17^.  WAL 
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ansehen.  Auch  die  Erkrankungen  des  Centralnervensystems 
bei  dem  chronischen  Alkoholismus,  mit  Einschluß  der  Psychosen, 
sind  auf  nutritive  Störungen  zurückzuflJhren.  Bei  Pferden  und 
Hunden  in  tiefer  Narkose  fand  Schulinus*)  in  der  Leber  in 
einzelnen  Versuchen  mehr  als  0,6%  Alkohol.  Dies  ist  an  sich 
eine  geringe  Menge,  deren  Effect  sich  durch  lange  Zeit  summieren 
muß,  um  jene  Veränderungen  hervorzubringen.  Mäßige  Mengen 
von  Alkohol  können  täglich  ein  ganzes  Leben  hindurch  genossen 
werden,  ohne  daß  solche  Erkrankungen  als  Folgen  auftreten. 

Bei  der  chronischen  Alkoholvergiftung  wird  durch  die 
nutritive  Reizung  nur  das  Bindegewebe  dauernd  vermehrt, 
während  die  parenchymatösen  zelligen  Gewebselemente  dabei 
erst  wuchern,  dann  in  ihrer  Ernährung  gehemmt  werden  und 
schließlich  zugrunde  gehen. 

Dem  entsprechen  auch  die  Resultate,  welche  Fühner^'  bei  seinen 
Untersuchungen  über  den  Einfluß  verschiedener  Alkohole  auf  die  Ent- 
wicklung von  Seeigeleiem  erhielt.  Er  fand,  daß  Aethylalkohol  von  5  % 
einen  Reiz  auf  die  Zellen  ausübt  und  sie  zu  Teilungen  anregt, 
während  in  den  höheren  Concentrationen  keine  Teilungen  stattfinden. 
In  bezug  auf  die  Lähmung  der  Zelltatigkeit  ist  für  die  normalen 
Alkohole  mit  un  verzweigt  er  Kette  jedes  folgende  Glied  dreimal  so  wirk- 
sam, als  das  vorhergehende.  Die  Glieder  mit  verzweigter  Kett«  und  die 
secundären  Alkohole  scheinen  weniger  wirksam  zu  sein  als  die  normalen, 
der  Methylalkohol  dagegen  Tiirksamer,  als  jenem  Gesetz  entspricht. 

Von  den  verschiedenen  Graden  der  acuten  Alkoholvergiftong 
haben  der  Rausch  und  die  Trunkenheit  mehr  ein  ethisches 
als  praktisch  toxikologisches  Interesse.  Selbst  eine  tiefe 
Narkose  kann  längere  Zeit  andauern,  ohne  gefahrlich  zu  werden, 
weil  der  Alkohol,  wie  oben  (S.  53)  angegeben  ist,  auf  die 
Circulationsorgane  noch  schwächer  als  der  Äther  wirkt 

Die  Gefahr  der  acuten  Alkoholvergiftung  beginnt  erst, 
wenn  die  Funktionsgebiete  des  Mittelhirns  und  des  verlängerten 
Marks  mit  Einschluß  der  blutdruckbeherrschenden  Gefäßnerven- 
centren  tiefer  ergriffen  werden,  wenn  also  die  Narkose  in 
Collaps  übergeht.  Die  Turgescenz  und  Rötung  des  Gesichts 
(vergl.  oben  S.  54)  verschwinden,  dieses  und  die  Haut  werden 
blaß  und  kalt,  die  Respiration  aussetzend  und  stoßweise,  die 
Herzschläge  schwach,  der  Puls  klein  und  leer.  Die  Gefahr 
ist  in   diesem  Stadium  eine  sehr  große,  weil  die  Verbrennung 

1)  a.  a.  0.  oben  S.  23. 

2)  Ftihner,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Parmakol.  52.  69.  1904. 
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und  AüBScheidung  de&  Alkohols  unter  diesen  Umständen  sicher- 
lich mindestens  sehr  eingeschränkt  sind. 

Auch  auf  Parasiten  und  Fäulmsorgamsmeii  üben  die 
Stoffe  dieser  Gruppe  eine  energische  Wirkung  aus.  Niedere^ 
mit  einem  Nerven  System  ausgörüstete  Tiere,  z.  B,  lusektenj 
werden  narkotisiert,  einfache  Protoplasmagebilde  getötet.  Man 
hat  früher  den  Methylalkohol  (Lippmann,  1H34)  und  in 
neuerer  Zeit  das  Chloroform  gegen  Baad Würmer  empfohlen 
und  angewendet  Doch  können  diese  Mittel  durch  locale  Reizung 
des  Magens  schaden  und  gelangen  auch  nicht  tief  genug  iq 
den  Darm  hinunter,  um  eine  sichere  Wirkung  zu  verbürgen. 

Abgesehen  von  der  auf  Wasaerentziehung  beruhenden 
conservierenden  Wirkung  dos  concentrierten  Alkohols  sind  die 
hierher  gehörenden  Stoffe  auch  direkt  starke  Antiseptica. 
Fleisch,  welches  Angond  (1851)  in  fest  verschlossenen  Flaschen 
aufbewahrte,  in  die  einige  Tropfen  Chloroform  gegossen 
waren»  widerstand  der  Fäulnis  Tollkoniraen.  Tötet  man  nach 
Clemens  (1852)  Tiere  unter  einer  gut  schlieüenden  Glasglocke 
mit  Cbloroformdampf  und  läßt  sie  unter  der  Glocke  liegen,  so 
tritt  keine  Fäntnis  ein. 

In  neuerer  Zeit  hat  namentüch  das  Jodoform  bei  der 
chirurgischen  Wundbehandlung  eine  ausgedehnte  Anwendung 
gefunden.  Es  enseugt  keine  typische  Narkose,  sondern  eine 
schwerere  Form  der  Geistesstörung,  deren  Symptome  in 
Unruhe,  Beängstigung,  Kopfschmerz,  Zittern^  Sprachstörungen, 
V'erwirrtheit,  GedächtuiBsch wache,  l>elipien,  Hallucinationen, 
Melancholie  und  Tobsucht  bestehen.  An  Tieren  verursacht 
es  nach  innerlichen  Gaben  geringe  allgemeine  Anästhesie  und 
Schlaf,  krampfhafte  Contracturen  der  Extremitäten  und  Tetanus. 
Nach  großen  Gaben  treten  Erbrechen,  dysenterische  Stühle, 
Albuminurie  und  Hämaturie  ein.  Es  wirkt  auch  stark  lahmend 
auf  das  Herz,  namentlich  auf  die  motorischen  Ganglien  des- 
selben, ähnlich  wie  nach  Harnack  und  Witkowski*)  der^ 
Jodal  genannte,  Monojodaldehyd,  dessen  Verhalten  am  Frosch- 
herzen sie  genauer  untersucht  haben. 

Die  antiseptischen  Eigenschaften  teilt  das  Jodoform  mit 
den  übrigen  Halogenverbindungen  dieser  Gruppe.  Doch  wird 
vermutlich  die  Wirkung  durch  abgespaltenes  Jod  in  bedeutendem 

1)  Harnack  u.  Witkowaki*  Arcli.  f.  exp.  Patli.  u.  PhannakoK 
11.  1.  1879. 
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Maße  verstärkt.  Dieser  Umstand,  sowie  die  Schwerlöslichkeit 
und  geringe  Flüchtigkeit  des  Jodoform  bedingen  seine  Be- 
deutung als  locales  Antisepticum,  das  in  Form  von 
Streupulvern  in  Mengen  appliciert  werden  kann,  die  für  einen 
längeren  Zeitraum  zur  Desinfection  ausreichen.  Von  Wunden 
aus  wird  es  zwar  langsam,  aber  bei  übermäßiger  Anwendung 
an  ausgedehnten  Locali täten  in  genügenden  Quantitäten  resor- 
biert, um  die  angegebenen  schweren  Vergiftungserschei- 
nungen hervorzubringen.  Diese  hängen  von  dem  Jodoform 
selbst  ab,  während  die  zuweilen  beobachteten  Exantheme  auf 
das  abgespaltene  und  im  Blute  in  Form  von  Alkali-  oder 
Albuminverbindungen  enthaltene  Jod  zurückzuführen  sind.  Nach 
längerem  Gebrauch  von  Jodoform  an  Geschwürsflächen  hat 
man  das  Auftreten  von  Blut,  Eiweiß  und  Fibrincylindem  im 
Harn  beobachtet. 

Wegen  der  Vergiftungen,  die  das  Jodoform  bei  seiner 
Anwendung  an  ausgedehnten  Wundflächen  hervorbringt,  sowie 
auch  wegen  seines  unangenehmen  Geruchs  hat  man  sich  viel- 
fach bemüht,  es  durch  andere  jodhaltige  Substanzen  zu  ersetzen, 
allein  bisher  ohne  besonderen  Erfolg.  Die  Jodsubstitutions- 
produkte der  aromatischen  Reihe  sind  nicht  wirksamer  als  die 
jodfreien  Verbindungen,  wohl  deshalb  nicht,  weil  in  ihnen  das 
Jod  sehr  fest  gebunden  ist.  Von  anderen  Jodverbindungen 
hat  man  für  diesen  Zweck  das  Tetrajodäthylen  (Dijodoform), 
Dithymoldijodid  (Aristol),  das  Tetrajodpyrrol  oderJodol, 
C4HJ4N,  das  haltbarere  Coffeinjodol  und  manches  andere 
ohne  besseren  Erfolg  angewendet.  Auch  hat  man  versucht, 
den  Geruch  des  Jodoforms  zu  unterdrücken,  indem  man 
es  mit  anderen  Substanzen,  z.  B.  mit  Thymol,  Paraformaldehyd, 
Hexaraethylentetramin,  vermischte  und  diesen  Mischungen  be- 
sondere Namen  gab  (Anozol,  Ekajodoform,  Jodoformin).  Dabei 
ist  aber  nicht  zu  vergessen,  daß  der  Geruch  durch  solche  Zu- 
sätze nicht  beseitigt,  sondern  höchstens  verdeckt  wird. 

In  neuester  Zeit  ist  von  den  Stofl^en  der  Alkohol-  und 
Chloroformgruppe  der  Pormaldehyd  (HCHO)  unter  den 
Namen  Formal,  Formol  oder  Formalin  seiner  stark  anti- 
septischen Wirkungen  wegen  in  den  Vordergrund  getreten.  Er 
ist  in  Form  einer  wässrigen  Lösung  von  35  ^/o  in  die  Pharma- 
kopoe aufgenommen.  In  einer  Concentration  von  0,1 — 0,2% 
wirkt  er  völlig  sterilisierend  auf  Bakterien,  auch  auf  Milzbrand- 
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und.  DiphtheriebaciJIen*  Zur  Vernichtung  der  Sporen  sind 
größere  Concentrationen  erforderlich.  Dagegen  unterdrückt  er 
die  Entwicklung  von  Bakterien  noch  in  einer  VerdiinnuDg 
von  1:50000  (Wortraann,  1894)^),  Bei  wiederholter  und 
andauernder  Einwirkung  sind  wohl  noch  größere  Verdiinnungen 
ausreichend.  Deshalb  ist  die  Empfehlung  von  Cervello^) 
aehr  beachtenswertj  Kranke^  die  an  Tuberkulose  leiden,  sich 
in  Bäumen  aufhalten  zu  lassen,  in  welchen  Formaldehyddämpfe 
in  geeigneter  Weise  entwickelt  werden. 


1,  Erfriflcliungfilnittal,  Anal  optica  der  alten  Pathologen. 

1.  Alcohol  absoliituBr  absoluter  Alkohol  Enthält  uttgefälir  0.,r>  % 
Wasser. 

2.  Spiritus,  Weingeist.  Enthält  dO-^m  VoL  %  oder  in  100  cem 
71,1—73,7  g  AUiyklkohol.    Spec.  Gew.  O^aSO^O.SM. 

3.  Spiritus  dilutiiB,  verdünnter  Weingeist.  Enthält  68—69  Vol.  *J/o 
oder  in  100  ccm  53,7-54,5  g  Alkohol    Spec.  Üew.  0,89ä— 0^896. 

4.  Spiritus  e  Vino,  Franzbranntwein,  Cognac,  DeBtillations- 
Produkt  des  Weines:  wird  aber  wohj  nur  aelten  echt  zu  beschaffen  sein. 
Entliält  in  100  ccm  4Ö— 50  g  Alkohol 

5.  Vinum,  Wein,  Deuts  che  und  ausländiaclie.  weiße  und  rote, 
namentlich  auch  süße  Weino  aas  dem  Safte  der  Traube. 

6.  Spiritus  aethöreusi  Ätherweingeistj  Hodmannstropfen.  Äther  1, 
Weingeist  3.    Qaben  innerlicli  1,0—2,0;  subcutan  0,5 -IjO* 

7.  Äether  aceticug,  Essigäther.  Siedep.  74— 76^C,  In  10  Wassor 
lösUclu 


^ 


2.  Sohlafaiittel,  Hypnotica. 


8.  Faraldehydum,  Paraldebyd.  Farblose,  eigentümlich  unangenehm 
riechende  Flüssigkeit,  welche  sich  in  dem  8  fachen  Volum  Wasser 
(12:100)  löst  und  beim  Erwärmen  dieser  Lösung  sich  zum  Teil  daraus 
wieder  ausscheidet»  Anwendung  in  Form  der  wässrigcn  Lösungen  mit 
verschiedencnGcachroackS'UndGeruch&corrigentien.  GabenalsSchlaf- 
mittel  3— 4g— 5,0!,  täglich  10,0!  Wenn  die  kleineren  Gaben  nicht 
Schlaf  herbeifuhren,  so  tun  es  in  der  Regel  auch  die  Maxi- 
nialgabcn  der  Pharmakopoe  nicht, 

9.  Amylenum  hydratum,  Amylenhydrat,  tertiärer  Amylalkohol 
Farblose,  brennend  schmeckende,  in  8  Wasser  {12 ;  lüOj  lösliche  Flilssig- 
keit.    Gaben  1,0-2,0-4,0:,  täglich  efil 


1)  Über  Desinfection  durcb  Formaldehyd  vergL  Hess,  Der  Formal- 
dehyd.   Marburg  1901. 

2}  Cervello,  Archivio    di  Farmaeol  e  Terap.  7.  209.  26L  1899, 
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*10.  Urethaniim,  Urethan,  Carbaminsäure-Äthylester.  In  Wasser 
in  allen  Verhältnissen  lösliche,  sich  fettig  anfühlende,  schwach  ätherisch 
riechende  Kristalle.  Gaben  als  Schlafmittel  1,0—3,0  g  in  wässriger 
Lösung.  Größere  Mengen  wirken  in  der  Kegel  nicht  starker  schlaf- 
machend. 

11.  Bulfonalum,  Sulfonal,  (CHajj  =C— (SOOCaH^j.  Farblose,  ge- 
schmack-  und  geruchlose  Kristalle,  die  sich  in  500  kaltem  und  15  heißem 
Wasser  lösen.    Gaben  1,0-2,0!  täglich  4,0! 

12.  Trlonalum,  Trional,  ^j|3^C=(S00C2H5)2;  in  der  Pharmakopoe 

Methylsulfonal  genannt.    In  320  Wasser  lösliche  Kristalle.      Gaben 
1,0-2,0!  täglich  4,0! 

13.  Chloralum  hydratum,  Chloralhydrat,  Trichloraldehydhydrat. 
Bei  58"  schmelzende,  in  Wasser  sehr  leicht  lösliche  Kristalle.  Gaben 
1,0—3,0!,  tägUch  6,0! 

14.  Chloralum  formamidatum,  Chloralformamid.  Farblose,  in 
20  Wasser  lösliche  Kristalle.  Gaben  4,0!,  täglich  8,0!;  überflüssig  (vergl. 
oben  S.  43). 

3.  Betäubungsmittel,  Anästhetiea. 

15.  Äther,  Äther,  Äthyläther  (Schwefeläther).  Siedep.  35"C.  Spec. 
Gew.  0,720.  Entzündet  sich  ungemein  leicht  in  der  Nähe  einer  Flamme 
und  explodiert  in  Dampf  form  mit  Luft  gemischt.  Gaben  innerlich  0,1 
—0,5—1,0;  subcutan  0,5—1,0. 

16.  Äther  pro  narcosi,  Äthyläther  für  die  Narkose.  Superoxyd- 
freier Äther,  welcher  die  Respirationsorgane  weniger  reizt. 

17.  Chloroformium,  Chloroform.  Siedep.  60-62«  C.  Spec.  Gew. 
1,485—1,489.  Es  darf  beim  Schütteln  mit  Wasser  an  dieses  keine  Salz- 
säure abgeben  und  concentrirte  Schwefelsäure  binnen  einer  Stunde  nicht 
bräunen.  Eine  eigenartige,  bei  den  jetzigen  Präparaten  selten  vor- 
kommende Zersetzung  unter  dem  Einfluß  des  Lichtes  ist  leicht  an  dem 
Auftreten  des  erstickend  riechenden  Chlorkohlenoxyds  (CCI2O)  zu 
erkennen.  Dieses  Gas  bildet  sich  auch  neben  Salzsäure  regelmäßig, 
wenn  im  geschlossenen  Räume  in  der  Nähe  größerer  Flammen  bedeuten- 
dere Mengen  von  Chloroform  verdunsten,  wie  es  z.  B.  das  Operieren  bei 
Gaslicht  erfordert.  Kunkel  konnte  es  (1890)  unter  diesen  Bedingungen 
nicht  nachweisen.  —  Als  Verunreinigungen  kommen  insbesondere  die 
gechlorten  Produkte  der  Methan-  und  Äthanreihe  in  Betracht.  Doch 
wirken  sie  selber  wie  das  Chloroform.  Nur  das  Tetrachlormethan  (CCI4) 
wäre  nicht  zu  vernachlässigen,  weil  es  stärker  lähmend  auf  das  Herz 
wirkt  als  das  Chloroform  (Simpson,  1866,  u.  a.)  Sein  Nachweis  kann 
auf  den  Siedepunkt  (77«),  das  specifische  Gewicht  (1,629)  und  die  Unver- 
änderlichkeit  beim  Behandeln  mit  Kalilauge  gegründet  werden. 

Die  Maximalgaben  der  Ph.  Germ.  IV.,  0,5!  täglich  1,5!,  sind  tiber- 
flüssig, weil  die  innerliche  Anwendung  zwecklos  ist,  leicht  schädlich 
werden  könnte  und  deshalb  geradezu  als  Kunstfehler  betrachtet  werden 
müßte  (vergl.  oben  S.  22  u.  41). 


18.  Bromoformium^  Bromofonu^  cliloroformartige  FlQssigkeitj 
Siedep.  148—150"  C.  Es  läßt  sicli  dÄiiiit  keine  therapeutisehe  Indica-tion 
in  vernünftiger  Weise  erfäUen, 

19.  Aether  bromatufl,  Äthylbromid,  CiIisBr,  FarbloseT  ätherisch 
riechende,  in  Wasser  unlösliche  Flössigkeit    Siedep.  38— pW>  C. 

4,   DöBinfeotiansimttel,  Antiseptiea. 

20.  FormaldeliydmnBolutuin,  Form ol,  Form alin.  Stediend  riechende 
Flüssigkeit,  welche  ^:Jö  %  des  gasförmigen  Fonnaldehyds,  HCHO^  in 
Wasser  gelöst  enthält.  Auch  das  kriötalUnisehe,  in  Wasser  fast  unlös- 
liche Trioxymcthylen  {HCHO'g  wirkt  stark  antiseptiscli, 

21.  Jodofonolum,  Jodoform,  CHJg*  Gelbe,  in  Wasser  un lösliche, 
unangenehm  riecliende  Kristall  blatte  hen.  Gaben  inner  hell  bisOtSlj  tag- 
Hell  0.6  T 

22.  Benzinum  Petrolei,  Petroleum  depuratun].  Die  zwischen 
50—75"  C,  siedenden  Bestandteile  des  Petroleums. 


ä.  Gruppe  des  Amyliittrits, 

Zu  dieser  Gruppe  gehören  var  aUem  die  Salpetrigsäure- 
Ester  der  Fet treibe^  von  denen  der  Athjlester  in  dena  Spi- 
ritus Aetheria  nitrosi  enthalten  ist  Die  Wirkung  dieser  Verbin- 
dungen hängt  im  weeentlichen  von  dem  Salpetrigsäure- Compo* 
nenten  ab.  Die  von  Kohlenwasserstoffgruppen  bedingte  Nar- 
kose tritt  in  den  Hintergi-undj  während  der  lähmende  Einfluß 
auf  die  kleineren  arteriellen  Gefäße,  namentlich  der  Haut,  ein 
außerordentlich  mächtiger  ist. 

Eine  hervorragendere  praktische  Bedeutung  hat  gegenwär^ 
tig  nur  der  Amylester^  das  sogenannte  Amylnitrlt.  Das  ge- 
gräuchliche  käufliche  Präparat  besteht  aus  a-  und  ^-Amylnitrit 
und  enthält  außerdem  Isobutylnitrit,  welches  stärker  auf  die 
Gefäße  wirkt,  als  das  reine^  aus  der  a-  und  |S- Verbindung  be- 
stehen de  Amy  1  n  itrit.  *) 

In  einer  Menge  von  wenigen  Tropfen  eingeatnietj  verur- 
sacht das  käufliche  Ämylnitrit  bei  Menschen,  besonders  wenn 
sie  dazu  disponiert  sind^   eine  flammende  Röte  und   ein  leb- 

1)  VergL  Brunton  and  Bokenham,  Note  on  the  effect  of  Ämyl* 
nitrite.  Chemical  Papers  from  the  Research  Laboratory.  Pharm aceutical 
f^ociety  of  Great  Britam.  VoL  1.  p.  S2.  London  1892.  Cash  and 
D  uns  tan,  Ihe  pliyeiolog.  Action  of  the  Mtrites  of  the  Paraföne  Seriös 
considered  in  connectioji  with  their  Cbemical  Constitution,  ibid.  Vol.  I. 
p.  40.        . 

Sehmiedflborg,  Pharjaakologio  (ArzneimittaUöhre)  5.  Anfl.         0 
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baftes  Hitzegeftihl  im  Gesicht.  Die  Rötung  erstreckt  sich 
auch  auf  die  Ohren,  dann  auf  den  Hals  und  bei  stärkerer 
Wirkung  auf  die  Brust  Dieser  verstärkte  Blutzufluß  hängt,  wie 
bei  den  Stoffen  der  vorigen  Gruppe,  von  einer  hochgradigen 
Gefößerweitei-ung  ab,  als  Folge  einer  Lähmung  der  Ursprünge 
der  Gefäßnerven.  Eine  Erregung  gefäßerweiternder  Nerven 
als  Ursache  dieser  Erscheinung  anzunehmen,  liegt  kein  Grund 
vor.  Kurz  nach  Beginn  der  Amylnitritinhalation  erfolgt  nach 
Versuchen  an  trepanierten  Kaninchen  auch  eine  bedeutende 
Erweiterung  der  Gefäße  der  Gehirnhäute,  also  zugleich 
mit  denen  des  Gesichts,  wie  sie  von  Sc  hüll  er  und  von  Jelly 
und  Schramm  ^)  nachgewiesen  ist.  Auch  die  Gefäße  des 
Gehirns  werden  erweitert.  Da  zu  Beginn  der  Amylnitritinha- 
lation der  Blutdruck  noch  nicht  erniedrigt  ist,  die  übrigen  Ge- 
faßgebiete, namentlich  die  der  Unterleibsorgane,  demnach  noch 
nicht  erweitert  sind,  so  folgt  daraus,  daß  die  Gefäße  des  Ge- 
hirns und  seiner  Häute  sich  wie  die  des  Gesichts  verhalten. 

Diese  Gefäß  Wirkung,  die  kein  Sinken  des  Blutdrucks  veran- 
laßt, bleibt  zunächst  auf  die  genannten  Localitäten  beschränkt  und 
ist  von  einer  starken  Zunahme  der  Pulsfrequenz  und  einem 
Gefühl  des  Klopfens  insbesondere  in  den  Schläfenarterien  begleitet. 
Es  handelt  sich  bei  der  ersteren  Erscheinung  um  eine  lähmende 
Wirkung  aufdie  centralen  Ursprünge  der  herzhemmenden  Vagus- 
fasern (Filehne^);  S.  Mayer  und  Friedrich^)),  so  daß  der 
Effect  ein  ähnlicher  ist,  wie  nach  der  Vagusdurchschneidung  an 
Hunden:  Zunahme  der  Pulsfrequenz  und  Steigerung  des  Blut- 
drucks. Bald  beginnt  indes  bei  der  weiteren  Zufuhr  von  Amyl- 
nitrit,  wie  Versuche  an  Tieren  ergaben,  der  Blutdruck  zu 
sinken,  weil  auch  in  anderen  Gebieten  die  arteriellen  Gefilße 
allmählich  eine  Erweiterung  erfahren  und  schließlich  vollständig 
erschlaffen. 

Brunton^)  konnte  nach  vorheriger  Halsmarkdurchschnei- 
dung  durch  das  Amylnitrit  noch  ein  weiteres  Sinken  des  Blut- 
drucks herbeiführen,  so  daß  außer  der  Lähmung  der  GefiLß- 
nervenursprünge  auch  eine  direkte  Wirkung  auf  die  Gefaßwan- 

1)  Vergl.  Schramm,  Über  die  Wirkungendes  Amylnitrits  insbeson- 
dere bei  Melancholie.  Straßburger  Dias.  Berlin  1874.  S.  7—11. 

2)  Fi  lehne,  Pflüg.  Arch.  9.  470.  1874. 

3)  S.  Mayer  U.Friedrich,  Arch.f.exp.Path.u.Pbarmakol.5.55.1876. 

4)  Brunton,  Ber.  d.  k.  säch.  Ges.  d.  Wissensch.  zu  Leipzig.  1869.  285. 
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[•duBgen  ztLT  Erschlaffung  der  letzteren    beiträgt^    während  ein 
äuB    auf  das  Herz  als  Ursache   der  Drucksenkung  ausge- 
lossen  erüchien,     Bock^)  fand  letzteres  am  isolierten  Säüge- 
[.iierh erzen  bestätigt. 

Eine   Abnahme   der  Erregbarkeit  der   peripheren  motorischen 
?^erv  e  n  und  Sk  o  le  tt xu  u  skeln  liilJt  sich  an  vergifteten  Tieren  nicht  nach- 
L  weisen.    Dagegen  werden  die  Muskeln  sowohl   bei  direkter  Application 
[des  Amylnitritg  (Woodj  1871),  ala  aaeh  bei  Einwirkung  seiner  Dämpfe 
[;j[Pick,  1874»  geliihmt 

Die  übrigen  Vergiftnngaeracheinungen  an  Menschen 
^heatehen  in  Schwindel,  leichter  Narkose,  beschleunigter  und  er- 
schwerter Respiration  und  Convulsionen, 

Bei  Bnbcntaner  Injeetion  von  Aniyliiitrit  treten  an  Kaninchen  reichliehe 
Mengen  von  Zucker  im  Harn  auf  lF,  A.  Hoffmann^)  *    Amylacetat   <la- 
r, gegen  bringt  weder  bei  Inhalation  noch  bei  snbcutÄner  Injection  Glyke* 
^öürie  hervor  (Ätkinaon^)). 

Bei  fortschreitender  Vergiftung  entwickeln  sich  nach  Ver- 
suchen  an  Tieren  tiefgi^eifen de  Veränderungen  des  Blutes, 

I  die  davon  abhängen,  daß  das  Ämylnitrit  im  Organismus  unter 

j  Freiwerden  von  salpetriger  Säure  zersetzt  wird,  und  daß  letztere 
eine  Umwandlung  des  Hämoglobins  der  Blutkörperchen 

fin  Methämoglobin  verursacht  Der  Tod  wird  infolge  dieser 
Blutveränderung  herbeigeftihrt. 

Das  ßlüt  ninjmt  eine  chokuladebraune  Färbung  an^  verliert  die 
Fähigkeit,  Sauerstoff  einerseitfi  zu  binden  und  andererseits  leicht  abzu- 
geben und  liefert  braune  Blutfarbstoff kri&talle,  welche  das  Spectrum  des 
^Nitritblutea  zeigen  (GamgeCi  18ti8l  Diese  Verandenmgen,  die  ohne 
Zerstörung  der  Blutkörperchen  auftreten»  beruhen  auf  einer  durch  die 
salpetrige   Säure    bedingten  Bildung    von  Methfauoglübin,    welches  bei 

"schwächeren  Vergiftungen  nach  einiger  Zeit  wieder  in  das  üxyhämoglobin 
zurück  verwandelt  wird  (Giacosai  1879;.  Auch  jene  braunen  Kristalle 
besteh en  vermutlich  aus  Methämoglobin,  das  seitdem  von  Hüfner{1882) 
in  reinem  Zustande  kristalliaiert  erhalten  ist. 

Die  Methänioglöbinbildung  im  Blute  wird  nicht  nur  durch  oxydierende, 
sondern  auch  dnrch  reducirende,  so  wie  durch  zahlreiche  weder  oxydieren  de 
noch  reducicrende  Stoft'e  verimlaßt  und  ist  deshalb  noch  ganz  rätaelliaft. 
Am  leichtesten  tritt  sie  nach  solchen  Giften  auf,  welche  auf  den  Blut- 
farbstoff einwirken^  ohne  das  Stroma  der  Blutkörpereben  zu  verändern 
(Dittrich*)). 


1)  a.  a.  0.  oben  S.  31. 

2)  Hoff  mann,  Arch.  f.  Anat.  u.  Pbysiol    Physiol.  Abt.  1872.  746, 

3)  Atkinaon,  Joum.  of  Anat  md  Physiol.  22.  362.  1897. 

4)  Di tt rieh,  Arek  f.  exp.  Path.  u.  Phormakol.  ä9.  247.  1891. 
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Nach  den  unter  H.tifnerrt  Leitunjc  aui»geführten  irntersncbungen 
V.  ZeyneksO  wird  bei  der  Überführung  von  Oxyhämoglobin  in  Methfi- 
moglobin  durch  Ferricyankaliuiu  Sauerstotf  frei.  Es  entsteht  also  aus 
dem  erste ren  unter  dem  Einfluß  des  FerricyankaliumB  zunächst  Hämo- 
globin, aus  dem  dann  vielleicht  durch  Bildung  von  2  GH-Gruppen  MethS- 
moglobin  hervorgeht,  während  der  Sauerstoff  entweder  entweicht  oder 
zur  Oxydation  im  Blute  enthaltener  Substanzen  verwendet  wird.  Letzteres 
ist  vielleicht  bei  Anwendung  von  Natriumnitrit  der  Fall,  welches  keine 
Ent Wickelung  von  Sauerstoff  bewirkt. 

Die  Wirksamkeit  der  verschiedenen  Salpetrigsäure-Ester 
der  Fettreihe  auf  Blutdruck  und  Puls  ist  nicht  bei  allen  die 
gleiche.  Diese  Verschiedenheit  hängt  nicht  von  der  Eohlen- 
wasserstoffgruppe  ab,  sondern  von  der  Leichtigkeit,  mit  der 
die  einzelnen  Ester  in  salpetrige  Säure  und  den  betreffenden 
Alkohol  zerfallen  (Cash  und  Dunst  an,  1892). 

Nach  dem  Vorgange  von  Richardson  (1865),  Gamgee 
und  B  runton  hat  man  die  energische  gefäßerweiternde  Wirkung 
des  Amylnitrits  in  einer  Anzahl  von  Krankheiten  zu  verwer- 
ten gesucht,  die  mau  mit  einem  Gefäßkrampf  in  ursächlichen 
Zusammenhang  zu  bringen  pflegt,  darunter  besonders  Angina 
pectoris,  nervöses  Asthma,  Hemikranie  und  Epilepsie, 
Die  Anwendung  erfolgt  gewöhnlich  in  der  Weise,  daß  3 — 5 
Tropfen  auf  ein  Tuch  geträufelt  und  vom  Patienten  inhaliert 
werden. 

Was  den  Heilerfolg  des  Mittels  in  den  genannten 
Krankheiten  betrifft,  so  bleibt  derselbe  entweder  völlig  aus 
oder  ist  ein  unsicherer.  Doch  hat  man  Fälle  von  Angina 
pectoris  beobachtet,  in  denen  das  Amylnitrit  den  quälenden 
Schmerz  regelmäßig  zu  stillen  vermochte  oder  sein  Auftreten 
verhinderte,  wenn  es  vor  dem  Anfall  inhaliert  wurde.  Dieser 
Erfolg  blieb  auch  dann  nicht  aus,  wenn  die  eingeatmeten 
Mengen  so  gering  waren,  daß  sie  keinerlei  sichtbare  Erschei- 
nungen hervorriefen  (M.  Hay,  1883). 

Nach  übereinstimmenden  Angaben  verschiedener  Beobach- 
ter wirken  in  derartigen  Fällen  von  Angina  pectoris  die  sal- 
petrigsauren Salze,  von  denen  meist  das  Natriumnitrit  ange- 
wendet wird,  ebenso  günstig  wie  das  Amylnitrit.  Tn  einem  von 
Hay 2)    längere   Zeit    hindurch    beobachteten    typischen   Falle 


1)  v.  Zeynek,  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol.    Physiol.  Abt.  1899.  460. 

2)  M.  Hay,  Practitioner,  March  1883.  p.  179. 
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dieser  Krankheit  trat  nach  0,25 — 0,3  käuflichem,  entsprecheiid 
'  0,080  bis  0,10  g  reinem  Natriumnitrit  der  günstige  Erfolg,  ohne 
[jede  merklitihe  andere  Wirkung,  noch  sicherer  ein  und  war 
'anhaltender,  ala  in  demselben  Falle  hei  Anwendung  von 
Amylnitril  An  dem  Puls  konnte  Hay  nach  einer  Bolehen 
Gabe  weder  an  Kranken  noch  an  sich  selbst  eine  Veränderung 
I  wahrnehmen. 

Auch  wenn  man  von  dieser  Ubereinatimmung  in  therapeu- 
I tischer  Beaiehnng   und  von  der  Methämoglohinhildung  absieht, 
'zeigen  die  Wirkungen  der  salpetrigsauren  8alzc  eine  auft  allen  de 
Ähnlichkeit  mit  denen  des  Amylnitrits  und  der  Salpetrigsäure- 
Ester  im  allgemeinen.     Das  salpetrigsaure  Kaliuni  verur- 
Baclite  an  Menschen  Zunahme  der  Pulsfrequenz,  zuweilen  leichte 
Fluxionen  zum  Gesicht  und  Wärmegefiihl  in  demselben,  Ge- 
fÜh[    von  Völle   im   Kopf  und    von   Klopfen  in   den  Schläfen- 
arterien   (W,     Mitchell  und  Reichert,    1880).     Warmblüter 
werden  nach  Natrinmnitrit  schlaff  und  schläfrig,  liegen  regungs- 
los auf  der  Seite   oder  wanken  taumelnd  wie  nach  Aufnahme 
eines   Narkoticuras   umher   (Binz^)).     Gaben   von    0,3 — 0^6   g 
iHatriumuitrit    erzeugten   an   Kranken   schwere    Vergiftungser- 
Ucheinungen,  die  aber  zum  großen  Teil  von  der  Umwandlung 
'  des  Hämoglobins  in  Methämoglohin  abbin  gen  {S.  Ringer  und 
W.  Murre  1,1883). 

Rieliardson,  der  zuerst,  wie  ohen  erwlihnt,  das  Amylnitrit  bei 
Angina  peetoria  empfahl,  sclirtab  die  Wirksmnkeit  desselben  dem  Aniyl- 
jcoiiiponenten  zu.  Die  Angabe  von  Flay  (1883),  daß  das  Cbloraiüyl  in 
diesfir  Krankheit  die  gleiche  günstige  Wirkiin^^  liat,  wie  das  Ainylnitrit, 
[tnaetit  eö  wahrscheinlich,  dafi  die  Wirkungen  des  letzteren  von  beiden 
Componenten,  der  salpetrigen  Säure  und  dem  Amyl,  abhängen. 

Unter  den  Sa)  petersä  ure-  Estern  ^)  hat  derDreifach  salpeiersänre- 

LEster  des  Gljcerins,  daa  sogenannte  Kitroglycerln,  in    toxiko- 

'logischer  nnd  therapeutischer  Beziehung  eine  größere  Bedeutung 

und  ist  am  eingehendsten  untersucht  worden.  Es  bringt  am  G  ef  ä  ü  - 

lystemdie  gleichen  Erscheinungen  hervor,  wie  das  Amylnitrit 

'^iind  verursacht  Methämoglobinbildungj  deren  Folgen  keinen 

sicheren   Schluß   über   die   direkten  Wirkungen  zulassen.     Zu 


1)  Hinz,  Arch.  f,  exp,  Path.  u.  PharraakoL  IH.  133.  1880. 

2)  Die  Literatur  der  „organischen  Nitrate**  und  au  eh  der  ^Nitrite'' 
bei  Marsh  all t  A  contribatioxi  to  the  pharuiacologicat  action  of  the  org^anie 
nitrates,    Dias.    Manchester  WW,    B,  6ü  n.  tigde. 
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den  letzteren  gehören  die  an  Fröschen  auftretenden,  anscheinend 
mit  Tetanus  gemischten  Convulsionen.  Es  wirkt  in  groBen 
Gaben  auch  auf  den  Herzmuskel  (Cushny*))  und  erschlafft 
das  durch  Digitalin  systolisch  contrahierte  Herz  (MarshalP)). 

An  Menschen  hat  man  bei  direkten  Versuchen  mit  Nitro- 
glycerin und  in  Vergiftungsfällen  mit  Dynamitstaub  Palsbe- 
schleunigung,  das  Gefühl  von  Klopfen  in  den  Schläfenarterien 
und  im  Kopfe  sowie  Fluxionen  zum  Gesicht  und  Hitzgefühl  in 
demselben^  also  die  gleichen  Erscheinungen  wie  nach  Amylni- 
trit  constatiert.  Ein  hervorstechendes  ö ympton  selbst  der  leichter^i 
Grade  der  Nitroglycerinvergiftung  ist  der  Kopfschmerz,  welcher 
gepaart  mit  Übelkeit  und  bisweilen  mit  Kolikschmerzen  öflers 
schon  infolge  des  Einatmens  von  Dynamitstaub  oder  der  Re- 
sorption des  Nitroglycerins  von  der  Haut  beim  Hantieren  mit 
diesem  Sprengstoff  eintritt. 

Hay  (1883)  fand,  daß  im  Organismus  ein  Teil. der  Salpetersäure  des 
Nitroglycerins  zu  salpetriger  Säure  reduciert  wird,  und  schreibt  der  letzteren 
die  Wirkung  auf  die  Gefäße  und  den  Puls  sowie  die  Bildung  des  Metbä- 
moglobins  zu.  Mars  hall  3)  erörtert  ausführlich  die  Gründe,  welche  für 
und  gegen  diese  Ansicht  sprechen.  Er  führt  dagegen  namentlich  an, 
daß  das  Nitroglycerin  in  kleineren  Gaben  stärker  gefäßerweiternd  wirkt 
als  das  Natriumnitrit  und  Wirkungen  hervorbringt,  die  mit  dem  letzteren 
nichts  zu  tun  haben,  wie  die  erwähnten  Convulsionen  an  Fröschen.  Doch 
sind  die  Gründe  für  die  Nitritbildung  überwiegend. 

Bei  Angina  pectoris  wurde  das  Nitroglycerin  seiner 
Wirkung  auf  die  Gefäße  wegen  von  Murrel  (1879)  empfohlen 
und  mit  Erfolg  angewandt.'*)  Ebenso  wirksam  erwies  sich  der 
Salpetersäure-Ämylester  (Hay),  sowie  das  von  Leech  em- 
pfohlene Erythrol-  oder  Butylglycerintetranitrat,  C4H6(ON03)4 
(Walsham,    1899). 

Auch  das  Hydroxylanün  (NH2  .  ÜH)  verursacht  sehr  leicht 
Methämoglobinbildung,  indem  aus  ihm  im  Blute  ebenfalls  sal- 
petrige Säure  entsteht  (Raimondi  und  Bertoni,  1882).  Im 
Übrigen  wirkt  es  wie  das  Ammoniak;  es  ruft  unabhängig  von 
der  Methämoglobinbildung  erst  krampfhafte  Zustände  und  darauf 
Lähmung  des  Centralnervensystems  hervor. 

1)  Cushny,  Brit.  med.  Journ.  April  1898. 

2)  Marshall,  Journ   of  Physiol.  22,  Nr.  1  u.  2.  Sept.  1897. 
3   a.  a.  0.  oben  S.  69. 

4)  Vergl.  Binz,  Zur  therapeut.  Anwendung  des  Nitroglycerins. 
Therap.  d.  Gegenwart.  1905.  49. 
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1.  Atnyiintn  DitroBum»  ÄinylnJtrit,  Balpetrigsäure-Ämylesten  Gelb- 
lichej  eigenartig  erstick eud  riechende  Flüssigkeit^  die  sich  am  Licht  ieiebt 
unter  Auftreten  von  salpetriger  Säure  zersetzt  und  daher  znr  Bindung 
der  lctatt?ren  über  einigen  Kristallen  von  Kalium tartrat  aufbewahrt 
iverden  aoll. 

2.  Spiritus  Äetheris  nitrosi,  versüßter  Salpetergeist.   Kein  ein- 
^teitUelieä  Präparat  i  überHüßig. 

*3.  Nitroglycerinum,  Glycerintrinitrat,  fälscblich  Nitroglycerin 
genannt.  GelblicbeSj  durch  StoB  und  Sfshlag  heftig  explodierendes  Öl. 
G  aben:  Op  lug,  steigend  bis  5  mg  (0,005  g)  alle  3—4  Stnndenj  in  1% 
alkoholischer  Lösung,  mit  Wasser  verdünnt. 


I 


3.  Ornppe  des  Kotalenoxyds. 


Das  KohlenoKjd  ist  ein  färb-  uod  geruchloses  Gas,  degsoii 
Vorkominen  im  Leuchtgas  und  imKohlendunst  in  toxikologischer 
Hinsicht  von  besonderer  Wichtigkeit  ist') 

Das  Leuchtgas  wird  durch  trockene  Destilation  von 
Steinkohlen j  Harzen,  Petroleum  und  Holz  dargestellt,  wobei 
sich  das  Kohlenoxyd  auf  Kosten  des  Sauerstofis  dieser  Ma- 
terialien bildet  Je  Sauerstoff  reich  er  diese  sind,  desto  mehr 
Kohlen oxyd  findet  sich  in  dem  aua  ihnen  bereiteten  Leuchtgas. 
Daher  enthält  das  Gas  aus  den  besten  Steinkohlen  nur  5 — 7%^ 
aus  Harzen  und  Petroleum  17 — 18%  und  aus  dem  Holz  nicht 
weniger  wie  40—60%  Kohlenoxyd. 

Der  Geruch  des  Leuchtgases  hängt  von  Kohlenwasser- 
stoffen tmd  teer  artigen  Produkten  ab  und  warnt  vor  dem  Gas^ 
wenn  dieses  in  bewohnte  Räume  ansströnitj  da  er  schon  sehr 
Ktark  empfunden  wird,  lange  bevor  soviel  Gas  ausgeströmt 
istj  um  die  Luft  giftig  zu  machen.  Wenn  aber  das  Leuchtgas 
Bodenschichten  zu  durchdringen  hat^  bevor  es  in  die  Wohn- 
räume gelangt,  so  verliert  es  seinen  Geruch  fast  voUständigj 
und  seine  Gegenwart  macht  sich  durch  nichts  bemerkbar. 
Solche  Fälle  baben  wiederholt  zu  Vergiftuogen  Veranlassung 
gegeben  und  ereignen  sieh,  wenn  Brüche  von  Gasröhren  in 
Straßen  vorkommen,  deren  Pflaster  durch  Asphaltierung,  dmxb 
eine  Eisschicht  oder  durch  andere  Umstände  so  undurchlässig 
ist    daß    das  Gas   nicht    direkt  in  die  Atmosphäre  entweichen 


L)  Die  ausfiilirliche  Literatur  bei  Sachs,  Die  Koltlenoxyd-Vergiftaiifr. 
Braunsühweig  iUÜÜ. 
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kanii;  sondern  gezwungen  ist^  sich  in  horizontaler  Richtung  zu 
verbreiten,  und  dabei  unter  die  Fundamente  der  Häuser  und 
von  da  in  die  Räume  der  letzteren  gelangt.  Für  die  Wohn- 
räume ist  die  Gefahr  besonders  groß,  wenn  die  Häuser  nicht 
unterkellert  sind. 

In  dem  Kohlendunst,  d.  h.  den  Gasen,  die  aus  Ofen  und 
Kohlenpfannen  den  glühenden  Kohlen  entströmen,  entsteht  das 
Kohlenoxyd  im  wesentlichen  dadurch,  daß  die  beim  Zutritt  des 
Luftsauerstoffs  gebildete  Kohlensäure  beim  Entweichen  glühende 
Kohlenschichten  zu  durchdringen  hat  und  dabei  zu  Kohlenoxyd 
reduciert  wird.  Die  Menge  des  letzteren  im  Kohlendunst  über- 
steigt selten  1%;  in  einzelnen  Fällen  hat  man  2 — 3\  darin 
gefunden.  Von  dem  Leuchtgas  unterscheidet  sich  der  Kohlen- 
dunst dadurch,  daß  ihm  die  leichten  und  schweren  Kohlen- 
wasserstoffe der  Fettreihe,  insbesondere  Methan  und  Äthylen, 
fehlen,  daß  er  dafür  aber  reichliche  Mengen  von  Kohlensäure 
enthält. 

Die  Fragen  über  die  Veranlassung  zu  Vergiftungen  durch  Aus- 
strömen von  Leuchtgas  oder  Kohlendunst  in  bewohnte  Räume,  sowie  die 
Maßnahmen  zur  Verhütung  solcher  Vorkommnisse  durch  geeignete  Con- 
struction  und  zweckmässigen  Betrieb  von  (jasanlagen  und  Heizvorrich- 
tungen  aller  Art  gehören  in  die  Technik  solcher  Anlagen  und  Einrich- 
tungen. 

Das  Kohlenoxyd  findet  sich  außerdem  in  allen  Gasgemischen, 
die  in  ähnlicher  Weise  wie  die  vorstehend  genannten  entstehen, 
namentlich  in  den  aus  den  Hochöfen  entweichenden  Gicht- 
gasen, in  dem  fiir  technische  Zwecke  hergestellten  Genera- 
torgas sowie  in  den  beim  Sprengen  mit  Schießpulver  gebildeten 
Minengasen  und  in  großer  Menge  in  dem  sogenannten  Luft- 
gas^und  dem  Wassergas,  welches  durch  Einwirkung  von 
Wasserdampf  auf  glühende  Kohlen  entsteht  und  der 
Hauptsache  nach  aus  Wasserstoff  und  Kohlenoxyd  besteht. 
Auch  in  dem  Rauch  und  Dunst  glimmender  Kerzen-  und 
Lampendochte  sowie  im  Tabaksrauch  finden  sich  kleine  Mengen 
Kohlenoxyd.  Letzteres  entwickelt  sich  außerdem  beim  Erhitzen 
von  Ameisensäure,  Oxalsäure,  Citronensäure,  Weinsäure  und 
einigen  anderen  Säuren  mit  concentrierter  Schwefelsäure,  was  in 
manchen  Fällen  in  der  Technik  in  Betracht  kommen  kann. 

Die  Giftigkeit  des  Kohlenoxyds  hängt  von  seiner 
Eigenschaft  ab,  sich  mit  dem  Hämoglobin  zu  ver- 
binden, und  zwar  dem  Wesen  nach  in  derselben  Weise  wie 
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der  SauerstofiFj  cL  K  in  dem  Kohlenoxjdhämoglobin  ist  an  die 
Stelle  von  1  Molec,  oder  1  VoL  0^  des  Oxyhämoglobins  1  Molec* 
oder  1  Vol.  CO  getreteH.  Dio  Verbindung  des  letzteren  mit 
dem  Hämoglobin  ist  aber  eine  weit  festere^  als  die  des  Sauer- 
Btoffa-  Wenn  die  Äffinitätsgröße  zwischen  Sauerstoff  nnd  Hämo- 
globin ^  1  istj  so  beträgt  sie  zwischen  Kohlenoxyd  und  Hämo- 
globin nach  Hufner^)  =  200* 

Die  Farbe  des  kohlenoxydhaltigen  Blutes  ist  eine 
andere  als  die  des  sauerstoffhaltigen.  Letzteres  ist  in  dünnen 
Schichten  bei  durchfallendem  Li€hte  schar lachrotj  ersteres 
dagegen  ausgesprochen  purpurrot  und  behält  diese  Farbe 
auch  beim  Schütteln  mit  Luft  Dio  Äbsorptionsspectren  sind 
bei  beiden  Hämoglobin-  oder  Blntarten  sehr  ähnlich^  die  Ab- 
sorptionswerte  dagegen  wesentlich  verschieden.  Werden  in 
zwei  Eegionen  des  Absorptionsspectrums  einer  Lösung  von 
Oxyhämoglobin  oder  sauerstoffhaltigem  Blut  die  Lichtstärken 
bestimmt,  so  ist  das  Verbältniß  der  letzteren  Rlr  alle  Coneen- 
trationen  jener  Lösungen  stets  das  gleiche.  Diese  Con stanz 
gilt  auch  fiir  das  Kohlenoxydhitmoglobin  und  das  mit  Kohlen- 
oxyd gesättigte  Blut,  nur  ist  die  Verhältnißzahl  der  Liclitstärken 
für  die  gleichen  Spectralregionen  eine  andere  als  beim  Oxy- 
hämoglobin, Hüfner^)  bestimmte  die  Lichtstärken  einerseits 
in  dem  hellen  Raum  zwischen  den  beiden  eharakteristi sehen 
Ab  sorptions  st  reifen,  speciell  zwischen  den  Wellenlängen  554 
und  5G5  fipt  und  andererseits  in  der  dunkelsten  Parti©  des 
breiteren  Absorptionsbandes,  speciell  ^swischen  den  Wellenlängen 
53lj5  nnd  542^5 /i//^),  und  fand  das  Verhältniß  dieser  beiden 
Lichtstärken  für  das  Oxyhämoglobin  =  1,578  und  für  das 
KoJdenoxydhämoglobin  =  1.095,  Wenn  man  durch  Bestimmung 
der  Lichtstärken  oder  der  Fxstinetionscoefficienten  in  diesen 
beiden  Kegionen  des  Absorptionsspectrums  einer  Lösung  kohlen- 
oxydh altigen  Blutes  eine  Verhältnilkahl  erhält,  die  zwischen 
jenen  beiden  Werten  liegt,  so  lassen  sich  daraus  die  in  dem 
Blute  enthaltenen  relativen  MeDgen  des  Kohlenoxyd-  und  des 


1)  Vetgi.  Dreser,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.Phamakol.  2«>.  127,  1891. 

2)  Hüfner,    Arch.   f.   Anat.   u.   Phyßiol.   PhysioK  Abt.  1894.  137 
und  14L 

3)  Vergl.  die  bildlinhe  Darstellung  bei  Dreser,  Ärcb.  t  exp.  Path. 
u,  PharmakoL  20.  120.  189L 
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Oxyhämoglobins   berechnen   oder   aus  den  von  Hüfner^  be- 
rechneten Tabellen  ablesen. 

Das  Kohlenoxjdblut  vermag  keinen  Saaerstoff 
mehr  aufzunehmen,  und  die  Folge  davon  ist,  daß  die  Ge- 
vrebe,  namentlich  gewisse  Gebiete  des  Centralnervensjstems, 
aus  Mangel  an  Sauerstoff  absterben.  Nach  den  BestimmungeD 
von  Dreser^)  an  Kaninchen  in  der  Chloralhydratnarkose  tritt 
der  Tod  ein^  wenn  die  respiratorische  Capacität  des  Blutes  auf 
30%  herabgegangen  ist,  d.  h.  wenn  70%  der  gesamten  Hämo- 
globinmenge in  Kohlenoxydhämoglobin  umgewandelt  sind.  Wenn 
es  an  nicht  narkotisierten  Tieren  während  der  Vergiftung  zu 
Erstickungskrämpfen  kommt,  so  können  diese  durch  Erschöpfiijig 
den  Eintritt  des  Todes  schon  bei  einem  geringeren  Gehalt  des 
Blutes  an  Kohlenoxydhämoglobin  herbeiführen,  während  bei 
sehr  langsamer  Vergiftung  in  der  Chloralhydratnarkose  die 
Respiration  erst  zum  Stillstand  kommt,  wenn  nur  noch  20% 
Oxyhämoglobin  übrig  geblieben  sind. 

Alle  bisher  bekannten  Tatsachen  sprechen  dafür,  daß  das 
Kohlenoxyd  keine  selbständige  giftige  Wirkung  hat,  also 
kein  direktes  Nervengift  ist,  sondern  lediglich  durch  Ver- 
mittlung des  Blutes  schädlich  ist.  Ein,  allerdings  sehr 
kleiner  Anteil  des  in  das  Blut  gelangten  Kohlenoxyds  ist  nicht 
an  Hämoglobin  gebunden,  sondern  findet  sich  infolge  von 
Dissociation  im  absorbierten  Zustande  im  Blutplasma  und  in 
den  Geweben,  und  dieser  Anteil  könnte,  wie  andere  Gifte, 
eine  specifische  Wirkung  haben.  Dagegen  sprechen  aber  so- 
wohl die  eben  angeführte  Tatsache,  daB  die  Giftigkeit  im 
direkten  Verhältniß  zu  dem  Grad  der  Umwandlung  des  Blutes 
steht,  als  auch  die  Resultate  der  Versuche  an  niederen  Tieren. 
Frösche  sterben  in  einer  Kohlenoxydatmosphäre  nicht  rascher 
ab,  als  in  den  Fällen,  in  denen  ihr  Blut  durch  eine  indifferente 
Kochsalzlösung  ersetzt  wird.  Wirbellosen,  hämoglobinfreien 
Tieren  schadet  das  Kohlenoxyd  gar  nicht,  falls  gleichzeitig 
genügend  Sauerstoff  vorhanden  ist. 

Der  Grad  der  Giftigkeit  des  Kohlenoxyds  beim 
Einatmen  wird  naturgemäß  nicht  nach  seiner  absoluten  Menge, 
wie  bei  anderen  Giften,  sondern  nach  seinem  Partiardruck  oder 

1)  Hüfner,  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol.    Physiol.  Abt.  1899.  48. 
2}  a.  a.  0. 
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Procentgehalt  in  der  Ätmungsluft  bemesaen.  Den  Maßstab  dafür 
geben  sowohl  direkte  Versuche  an  Tieren  und  sogar  an  Meneclien^ 
als  ancli  die  von  Ilüfner')  ansgefdhrten  Bestiinmungen  über 
das  YerbältuilS  der  Menge  des  Kolilenoxydhämoglobins  zu  dem 
Partiardruck  des  Kohlenoxyds  in  der  Luft,  mit  der  das  Blut 
geschüttelt  war.  Die  gefundenen  Werte  sind  folgende  und 
gelten  nach  den  neuesten  Untersuchungen  von  Hüfiier  auch 
für  Körperteraperaturj  also  beim  Atmen  in  einer  kohlenoxjd- 
haltigen  Atmosphäre, 

CO-Gehalt  Menge  des 

der  Atniangöluft  CO-Hämoglobina  im  Blute 
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Aus  diesen  Zahlen  ergibt  siub^  daß  in  den  vorerwähnten 
Versuchen  von  D  res  er  die  Umwandlung  von  70—80%  des 
gesamten  Oxyhämoglobins  in  Kohlenoxjdhamoglobinj  bei 
welcher  der  Tod  der  Kaninchen  eintrat,  einem  Gehalt  von 
Oß  bis  0^5%  Kohlenosyd  in  der  Atmnngsluft  entspricht.  Damit 
stimmen  die  Resultate  der  Vergiftungsversuche  von  Gruber^) 
vollkommen  überein.  Als  er  Kaninchen  Luft  einatmen  ließ, 
die  0j4%  und  mehr  Kohlenoxyd  enthieltj  starben  die  Tiere 
unter  stürmischen  Erscheinungen  in  30 — 6Ü  Minute n,  während 
0^2— Ot4%  Kohlenoxydj  welche  60 — 75%  Hämoglobin  unbrauch- 
bar macbenj  Atembeschwerden  und  Betäubung  hervorbrachtenj 
ohne  innerhalb  vieler  Stunden  den  Tod  herb  ei  zufuhren.  Ein 
Gehalt  von  Ojl— 0/2%  Kohlenoxyd  in  der  Ätmungsluft,  welcher 
nach  der  obigen  Tabelle  weniger  als  die  Hälfte  des  Hämo- 
globins unverändert  läßt^  bewirkte  öchwere,  bei  fortgesetzter 
Einatmung  9—10  Stunden  lang  gieichmäliig  anhaltende  \^er- 
giftungserscheinungen, 

1)  Hüfner.  Journ.  f.  prakt.  Cbemie.  30*  08.  lÖM;  Arcb.  f.  exp, 
Path.  «.  Pbarmakol.  m.  i)8.  1902, 

2}  Gruber,  Amh.  l  Hyg.  1*  145.  1883. 
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Es  fragt  sich  nun  weiter^  bei  welchem  Kohlenoxydge- 
halt  der  Atmangsluft,  abgesehen  von  der  anmittelbaren  Ver- 
giftung, die  Schädlichkeit  für  Menschen  beginnt  Diese 
Frage  ist  nicht  leicht  zu  beantworten.  Grub  er  selbst  atmete 
in  zwei  Versuchen  drei  Stunden  lang  eine  Luft  ein^  welche 
0,021  und  0,024%  Kohlenoxyd  enthielt  und  verspürte  dabei 
nicht  die  geringste  unangenehme  oder  gar  schädliche  Wirkung, 
obgleich  unter  diesen  Bedingungen  bereits  15%  seines  Oxyhämo- 
globins  in  Kohlenoxydhämoglobin  umgewandelt  sein  mußten. 
Aber  die  Resultate  dieser  Versuche  schließen  nicht  aus,  daß 
dieser  oder  ein  noch  geringerer  Kohlenoxydgehalt  der  Atmnngs- 
luft  bei  täglich  wiederholtem  längerem  Aufenthalt  in  der  letz- 
teren schließlich  dennoch  gesundheitsschädlich  werden  könnte. 
Jedenfalls  muß  eine  solche  Luft,  z.  B.  in  Fabrikräumen  und 
Hüttenwerken,  entschieden  beanstandet  werden,  da  es  nicht 
gleichgültig  sein  kann,  wenn  beim  Atmen  in  einer  solchen  Luft 
10 — 15%  des  Hämoglobins  während  eines  großen  Teils  des 
Tages  ihrem  Zweck  entzogen  bleiben. 

Auffallend  ist  die  geringe  Giftigkeit  des  Kohlenoxyds,  die  Vahien^) 
in  seinen  Versuchen  über  die  Verschiedenheit  von  Leuchtgas  und  Kohlen- 
oxyd Vergiftung  fand.  In  einem  Versuche  z.  B.  enthielt  der  Atemraum 
von  270  Liter  Inhalt  14  Liter,  also  5  %  Kohlenoxyd.  Es  erfolgte  nur 
Betäubung  des  Hundes,  der  sich  dann  erholte.  In  dem  Versuch  an  dem- 
selben Hunde  mit  Leuchtgas,  in  weichem  dem  gleichen  Atemraum  50  Liter 
Leuchtgas,  entsprechend  1,8  "/"  Kohienoxyd,  zugesetzt  waren,  trat  Atem- 
stillstand des  Hundes  ein.  Vahlen  schließt  aus  seinen  Resultaten  auf  eine 
größere  Giftigkeit  des  Leuchtgases  als  seinem  Kohlenoxydgehalt  entspricht. 

Nach  den  Versuchen  von  Staehelin2j  hängen  die  krampfhaften 
Erscheinungen,  welche  das  Leuchtgas  an  Fröschen  hervorbringt, 
von  der  Gegenwart  von  Benzol  („Benzene",  ab.  F.ä  liege,  meint  er,  kein 
Grund  für  die  Annahme  vor,  daß  die  giftigen  Wirkungen  des  Leuchtgases 
von  einem  anderen  Bestandteil  als  vom  Kohlenoxyd  abhängig  seien. 
Santesson»)  konnte  an  Kaninchen  durch  Inhalation  von  Benzoldämpfen 
keine  acute  oder  chronische  Vergiftung  hervorrufen. 

Das  Wesen  der  Kohlenoxydvergiftung  besteht  dem- 
nach in  einer  Art  Erstickung  durch  Sauerstoffmangel,  aber  ohne 
Kohlensäureanhäufung.  Dieser  Zustand  wird  auch  durch  Atmung 
der  indifferenten,  aber  irrespirablen  Gase,  Stickstoff  und  Wasser- 

1)  Ferchland  u.  Vahlen,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  48, 
106.  1902. 

2)  Staehelin,  Proceedings  of  the  Royal  Society.  Vol.  73«  78.  1904. 

3)  Santesson,  Skand.  Arch.  f.  Physiol.  10.  1.  1900. 
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stoffj  herbeigeführt  Ob  aber  die  ErBcbeiBungen  und  der  Ver- 
laitf  der  Kohlenoxyd Vergiftung  mit  denen  der  Eratickung  durch 
jene  Gase  völlig  übereüiatimmen,  lälit  sieh  vorlänfig  aus  Mangel 
an  vergleichbaren  Untersuchungen  Dicht  entscheideti. 

Die  Symptome  der  K o hl enoKyd Vergiftung  gestalten 
sich  verschieden^  je  nachdem  die  letztere  bei  Atmung  großer 
Mengen  des  Gases  rasch  eintritt  uad  in  kurzer  Zeit  üir  Ende 
erreicht  oder  in  den  mäßigeren  Graden  der  Blutveränderung 
langsamer  verläuft. 

Läßt  man  Hunde  stark  kohlenoxyd haltige  Luft  einatmen j 
so  werden  sofort  die  Respiration  und  die  Herzschläge  beschleu- 
nigt, es  zeigt  eich  große  Unruhe,  und  plötzlich  erfolgt  unter 
starkem  Aufschreien  des  Tieres  ein  Zuriickbiegen  des  Kopfes 
in  den  Nacken  und  eine  krampfhafte  Streckung  des  Rumpfes 
und  der  Extremitäten.  Bei  den  ersten  Anzeichen  dieses  Krampf- 
zustandes muß  die  Einatmung  des  Kohlenoxyds  unterbrochen 
werden,  weil  sonst  der  Tod  durch  Eespirations-  und  Herzstill- 
stand unmittelbar  folgt  Wird  die  weitere  Einatmung  recht- 
zeitig unterbrochen,  so  bleibt  das  Tier  nach  dem  Äufliören 
der  nur  kurze  Zeit  dauernden  krampfhaften  Streckung  einige 
Minuten  im  bewußtlosen  Zustande  liegen  und  erholt  sich  dann 
in  10  bis  15  Minuten  wieder  vollständig.  Man  kann  nach 
jeder  Erholung  diese  Art  der  Vergiftung  bei  der  nötigen  Vor- 
sicht viele  Male  ohne  dauernden  Schaden  für  das  Tier  wieder- 
holen. Die  einzige  Folge  solcher  rasch  aufeinanderfolgenden 
Vergiftungen  ist  das  Auftreten  oft  sehr  reichlicher  Mengen  von 
Zucker  im  Harn.  Diese  Glykosurie^  die  zuerst  bei  Menschen 
beobachtet  und  dann  von  Senff^)  beim  Hunde  experimenteU 
erzeugt  und  untersucht  wurde,  hält  einige  Stunden  nach  der 
letzten  Vergiftung  an  und  unterscheidet  sich  von  anderen 
Formen  von  Glykosurie  dadurch^  daß  ihr  Auftreten  und  ihre 
Stärke  unabhängig  von  der  Aufnahme  von  Kohlenhydraten  aindj 
daß  dagegen  eine  reichliche  Ernährung  mit  Eiweißstoffen  oder 
die  Zufuhr  gewisser  Produkte  der  pankreatischen  Verdauung 
derselben  eine  wesentliche  BedinguDg  für  das  Zustandekommen 
der  Zuckerausscheidung  aiud.^) 

Von    der   Vergiftung    mit  reinem   Kohlenoxyd  bei 

1)  S  e  uff,  Üb.  d,  Diabetes  nach  d.  KohlenoJtydzitmutig.  üiss.  Dorpat  1863. 

2)  Vergl  Straub,  Ärch.  f.  exp.  Path.  u.  Phaniiakol.  38.  139.  1896; 
Roäeaöteia,  ibid.  40.  363.  1898;  Väioossy,  ibid  U.  273.  1898, 
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Menschen  sind  auf  Grund  von  Selbstversuchen  nur  die  schwä- 
cheren Grade  bekannt  Schon  gleich  zu  Anfang  der  Ein- 
atmung stellt  sich  Kopfweh  ein,  dann  folgt^  nachdem  in  manchen 
Fällen  convulsivisclie  Erscheinungen  vorausgegangen  sind 
meist  ganz  plötzlich  Bewußtlosigkeit^  und  nach  dem  Aufhören 
der  Einatmung  in  ziemlich  kurzer  Zeit  Erholung. 

Ob  die  Vergiftungen  mit  Leuchtgas  und  mit  Kohlen- 
dunst reine  Kohlenoxydvergiftungen  sind,  oder  ob  ihre  Erschei- 
nungen von  den  übrigen  Bestandteilen  dieser  Gase^  namentlich 
den  Kohlenwasserstoffen  des  erstgenannten  und  der  Kohlensäure 
des  letzteren,  beeinflußt  werden,  läßt  sich  vorläufig  nicht  mit 
einiger  Sicherheit  beurteilen. 

Man  unterscheidet  nach  dem  Vorgange  von  Enlenberg 
an  Menschen  drei  Stadien  oder  Perioden  der  Vergif- 
tung und  ein  Stadium  der  Nachkrankheiten. 

Das  erste  Stadium  dauert  vom  Beginn  der  Einatmung 
bis  zum  Eintreten  der  Betäubung.  Der  letzteren  gehen  bei 
langsamerem  Verlauf  mannigfache  Symptome  voraus:  Kopf- 
schmerz, Gefühl  des  Klopfens  in  den  Schläfen,  Ohrensausen 
Schwindel,  Angstgefühle,  seltener  Lustgefühle,  erschwertes  un- 
regelmäßiges Atmen,  Herzklopfen,  Übelkeit,  Erbrechen,  hoch- 
gradige Rötung  des  Gesichts,  der  Haut  und  der  Schleimhäute. 
Die  Bewußtlosigkeit  kann  plötzlich  eintreten,  die  Kranken  bre- 
chen ohnmächtig  zusammen. 

Die  Convulsionen,  welche  das  zweite  Stadium  kennzeich- 
nen, sind  sehr  verschieden  und  fehlen  zuweilen  ganz.  Je 
plötzlicher  die  Vergiftung  beim  Einatmen  kohlenoxydreicher 
Luft  eintritt,  desto  stärker  ausgebildet  sind  die  Krampferschei- 
nungen.    Diese  gehen  allmählich  vorüber,  und  es  folgt 

das  dritte  Stadium,  in  welchem  eine  allgemeine  Lähmung 
vollständig  ausgebildet  ist.  In  den  motorischen  Gebieten  sind 
auch  Organe  mit  glatten  Muskelfasern  gelähmt,  namentlich 
Mastdarm  und  Blase,  und  schwache  Respirations-  und  Herzbe- 
wegungen sind  die  einzigen  Zeichen  des  Lebens,  bis  auch  sie 
erlöschen.  In  diesem  Stadium,  das  ziemlich  lange,  stunden-, 
ja  selbst  tagelang  dauern  kann,  treten  nicht  selten  Lungen-  und 
Bronchialkrankheiten  auf. 

Wenn  es  zur  Erholung  aus  dem  letzteren  Stadium  kommt, 
so  ist  die  Wiederherstellung  in  vielen  Fällen  eine  rasche  und 
vollständige,   in  anderen   hinterbleiben    dauernde  oder   längere 
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Zeit  bestehende  Naehkrankheiten^  inBbesondero  Lähirinngen 
der  Extremitäten^  der  Blase^  des  MaetdarmB,  Bund  hei  t,  Sprach- 
störangeBj  Parästheaieo  und  geistige  Stumpfheit  Sie  hängen 
w all r seil einlich  von  einen)^  nach  der  hochgradigen  Erweite- 
rn n  g  d  e  r  G  e  h  i  rn  g  e  fä  ß  e  hinterblei  benden  1  ä  h  m  u  n  g  s  a  r  t  i  g  e  n 
Zustand  der  letzteren  ab.  An  Tieren  lassen  sich  diese 
Nachkrankheiten  nicht  hervorrufen  und  da  aie  auch  bei 
Meneclieu  nicht  gerade  häufig  siiid^  so  scheint  ihr  Zustande- 
kommen von  krankhaften  \  eränderungen  der  Geftiß Wandungen 
abhängig  zu  sein.  An  verschiedenen  Stellen  der  Haut  treten 
Blasen  mit  serösem  Inhalt  als  Nachkrankheit  auf.  Auch 
hier  handelt  es  sich  wohl  um  Folgen  der  Gefäli  er  Weiterung. 

Das  Kohlenoxyd  wird  im  Organismus  nicht  ver- 
brann t^  sondern  vollständig  unverändert  wieder  ausge- 
schieden  (Gaglio^)),  ein  Vorgang^  der  auf  der  Dissociation 
des  Kohlenoxydhämoglobin«  beruht.  Die  kleine  Menge  Kohlen- 
exydj  die^  wie  oben  erwähnt^  im  dissociierten  Zugtande  im 
Blutplasma  sieh  findet,  wird  in  den  Lungen  ausgeatmet,  worauf 
sofort  von  neuem  eine  kleine  Menge  disaociiert  und  wieder  aus- 
geatmet wird.  Das  geht  ao  fort^  bis  alles  Kohlenoxyd  entfernt 
ist,  was  bei  kräftiger  Respiration  sehr  rasch  erfolgt.  In  den 
erwähnten  Vergiftonga versuchen  an  Hunden  kommt  es  in 
10—15  Minuten  zu  vollständiger  Erholung.  Es  muß  also  in 
dieser  Zeit  die  Ausscheidung  des  Kohlenoxyda  im  wesentlichen 
beendet  sein. 

BeiMenschendauern Bewußtlosigkeit  und  allgemeine 
Lähmung  öfters  noch  längere  Zeit  an,  nachdem  daa 
Kohlenoxyd  bereits  vollständig  aus  dem  Blute  verschwunden  ist. 
Die  Ursache  des  Fortbestehens  dieser  Zustände  läßt  sich  noch 
nicht  erklären.  Es  gelingt  nicht^  an  Tieren  experimentell  durch 
Kohlenoxyd  oder  Kohlendunst  länger  dauernde  Bewußtlosigkeit 
und  Lähmung  hervorzurufen.  In  dem  Maße^  als  die  Ausschei- 
dung des  Kohlenoxyds  fortschreitet,  erfolgt  auch  die  Erholung, 


4*  Gruppe  dcB  Ammoniaks  und  der  Amiiianiakbasen  der 
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Diese  Gruppe  umfaßt  das  Ammoniak,  die  gesättigten  und 
ungesättigtenAmine  der  Fettreihe  und  von  denÄmmoniumbasen 


1)  Gaglio,  Arck  f.  eip,  Path.  u.  Pharraakol  2Si.  235,  1887« 
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dieser  Reihe  solche,  welche,  wie  das  C  ho  1  i  n ,  weder  ausgesprochen 
curarin-  noch  muscarinartig  wirken.  Alkjleoamine  sind  aach 
die  meisten  Fäalnisbasen,  die  sog.  Ptomaine.  Aach  das 
Hydrazin  (XIIj — NHj)  gehört  nach  den  Untersachangen  von 
Lazzaro*)  und  von  ßaldi*^  hierher,  soweit  seine  reducieren- 
den  Eigenschaften  nicht  in  Betracht  kommen. 

Bei  den  Ammoniakbasen  der  Fettreihe,  z.  B.  dem  Trime- 
thjlamin,  tritt  die  Bedeutung  der  Kohlenwasserstoffgrappen 
(vergl.  S.  20)  völlig  zurück  gegenüber  einer  Wirkung,  die 
der  des  Ammoniaks,  aus  welchem  diese  Basen  durch  Sub- 
stitution hervorgehen,  in  jeder  Beziehung  an  die  Seite  sa 
stellen  ist 

Das  Ammoniak  ist  eine  gasförmige,  starke  Base,  die  rasch 
in  die  Gewebe  eindringt  und  deshalb  an  allen  Applications- 
stellen  eine  heftige  entzündliche  Reizung  und  Atzung, 
an  der  Haut  mit  Blasenbildung,  hervorbringt  Seine  wässrigen 
Lösungen  dienen  in  Form  verschiedener  Präparate  als  locale 
Reizmittel,  von  denen  in  einem  besonderen  Abschnitt  die  Rede 
sein  wird. 

Werden  Chlorammonium,  Ammoniumcarbonat  und  alle 
ähnlichen  Ammoniaksalze  sowie  freies  Ammoniak  in  Form  ihrer 
wässrigen  Lösungen  Säugetieren  in  das  Blut  eingespritzt, 
so  treten  nach  wirksamen  Gaben  zunächst  heftige  Erregungen 
verschiedener  Funktionsgebiete  der  MeduUa  oblon- 
gata  und  des  Rückenmarks  ein.  Momentaner  AtemstiU- 
stand,  dann  mit  Tetanus  gepaarte  Convulsionen,  in  den  Ea*ampf- 
pausen  enorme  Beschleunigung  der  Respiration  sind  die  Haupt- 
symptome dieser  Wirkungen,  die  nach  mittleren  Gaben  bald 
vorübergehen,  nach  größeren  durch  Coma  und  nachfolgende 
Lähmung  jener  Gebiete  zum  Tode  führen.  Der  Blutdruck 
wird  auch  an  curarisierten  Tieren  stark  erhöht,  besonders  un- 
mittelbar nach  der  Injection  infolge  der  direkten  Reizung  des 
Herzens  bei  Berührung  des  letzteren  mit  der  eingespritzten 
Flüssigkeit,  wobei  gleichzeitig  eine  Steigerung  der  Pulsfrequenz 
beobachtet  wird.  Dann  folgt  ein  mäßigerer  Grad  der  Dmck- 
steigerung,  die  von  einer  durch  Erregung  der  Gefäßnervencen- 
tren  bedingten  Gefäßcontraction  abhängig  ist,  welche  sich  auch 


1)  Lazzaro,  Archivio  dl   Farmacol.   e.   Terap.  1.  168.  1893. 

2)  Baldi,  Archivio  di  Farmacol.  e  Terap.  1.  230  und  263.  189a 
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am  Kaainchenohr  bemerkbar  macht.    Dabei  ist  die  Pulsfrer|ueiiz 
meisteriB  verlaogsamt. 

An  Fröschen  verursachen  das  Ammoniak  und  seine  Salze 
KeflexBchrei  und  große  Aufregung,  dann  Convulsionen  und 
Tetanus  und  schließlich  allgemeine  Lähmung. 

Stibon  im  17.  und  IM.  Jahrhundert  wurden  Einspritzungen  von  Am- 
iiioninmcarbonat  (Z  o  1 1  i  k  o  f  e  r ,  1682 ;  S  e  y  b  e  r t ,  1793 j  und  von  öalmiuk 
(Courteen,  1678;  Sproeg^el,  1785)  in  das  Btut  von  Tieren  vorgenommen 
und  im  ll^Jahrh,  vielfueh  uied erholt,  besondeiä  aRFreriche  (IBölj  die 
Ansicht  auüsprachj  daß  die  Tlraache  der  Urämie  in  dem  Auftreten  von 
Ammoniak  im  Blute  zu  äucben  sei.  Auch  an  Meng  eben  wagte  man  bei 
Collaps  Einspritzungen  von  A mniouia kflüssigkeife  in  die  Venen,  Tibbits 
(1KT2)  snh  in  einem  aolchen  Falle,  in  welchem  er  40  Tropfen  der  officinellen 
Ammoniakflüssigkcit  in ji eierte,  einen  epileptlforuien  Anfall,  mit  Xauken- 
stiirre  und  lautem  Sclirei,  auftreten.  Die  ersten  Blutdrue kv ersuche  stellte 
Blake  (IMl)  an>  Methodische  IJnterauehungen  über  die  Wirkung-en  der 
Ammoniak  salze  sind  von  Boehm  und  Lange^)  und  der  Ammoniak- 
fiitssiglveit  von  Funke  und  Deahna-)  ausgeführt. 

Im  Organismus  wird  das  Ammoniak ,  wenn  es  nicht 
an  unorganische  Säuren  gebunden  ist  (vergL  Gruppe  der 
Säuren),  unter  Beteiligung  von  Kohlensäure  bei  Säugetieren 
und  Fröschen  in  ilaruätoff^  bei  Vögeln  und  Sclilangen  in 
Harnsäure  umgewandelt  und  zwar  so  rasch^  daß  das  Car- 
Ijonat  bei  der  Resorption  vom  unversehrten  Magen  und  Dann- 
kanal sich  im  Blute  nicht  in  wirksamen  Mengen  anhaolen  kann. 
Bei  seinen  Versuchen  über  die  Beziehungen  des  Ammoniaks 
zur  Harne  toffhil  düng  gab  Hall  er  vor  den  ^)  einem  11  kg 
schweren  Hunde  an  ^wei  Tagen  jedesmal  ^)  g  Ammonium- 
carbonat,  mit  einem  Gehalt  von  5,92  g  ^Ha^  ohne  daß  im 
mindesten  eine  Störung  im  Befinden  des  Tieres  eintrat  Erst 
nach  4U  g  Carbonat,  in  24  Stunden  verabreicht,  traten  Er- 
brechen imd  Durchfallej  aber  keine  Wirkungen  auf  das  Netrven- 
system  ein*  Ein  Einfluß  auf  das  letztere  bei  Menschen  nach 
den  üblichen  arzneiliehen  Gaben  der  Ammoniaksalze  erscheint 
daher  völlig  ausgeschlossen* 

Auch  die  Vergiftungen  mit  Ammoniakflüssigkeit 
und  Ammoniaksalzcn  werden  bloß  durch  Atzung  bedingt 
und  sind  rein  localer  Natur,     Bei   der  Einatmung  dea  gas- 


1)  Boehm  u.  Lange,  Arch.  f.  exp.  Patb.  n.  Pharniakol.  2-3t>4*  1874. 
g)  Funke  u.  Deahna,  PflU-.  Arch,  Ö.  41*1  1874, 
3)  Hallervorden,  Arcli,  f,  esp.  PatU.  u.  Plmimakol  10,  125,  1878, 
Äehmiedebergj  Phttrmftkoloffiü  [ÄjZTieimittöUehrB)  &,  Aufl*       h 
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förmigen  Ammoniaks   kann   durch    Glottisödem   und   capilläre 
Bronchitis  rasch  der  Tod  herbeigeführt  werden. 

Nach  den  Versuchen  von  Petroff»)  u.a.  mit  Injection  von  Ammo- 
ninmcarbonat  in  das  Blut  von  Hunden  kann  man  annehmen,  daß  die  Am- 
moniakmenge, welche  gleichzeitig  im  Organismus  enthalten  sein  darf, 
ohne  Convulsionen  zu  verursachen,  etwa  0,020  g  für  1  kg  des  Körper- 
gewichts beträgt.  Direkte  Versuche  von  M  a r  f  o  r  i  2)  ergaben,  daß  Hunden 
für  1  kg  Körpergewicht  bei  continuirlicher  Einspritzung  in  einer  Stunde 
0,030  g  NH3  in  Form  des  Carbonats  oder  reichlich  0,060  g  NH3  als  wein- 
saures oder  milchsaures  Salz  in  das  Blut  gebracht  werden  können,  ohne 
daß  Vergiftungserscheinungen  auftreten,  weil  diese  Mengen  in  dem  Maße, 
als  sie  zugeführt  werden,  auch  die  Umwandlung  in  Harnstoff  erfahren. 
Kaninchen  vertragen  unter  denselben  Verhältnissen  nur  0,020  g  NHs  als 
Carbonat  und  kaum  mehr  als  0,030  g  als  Lactat  oder  Tartrat.  Freies 
Ammoniak  dagegen  bewirkt,  wenn  es  auf  einmal  in  das  Blut  gelangt, 
bei  Kaninchen  schon  in  Gaben  von  0,01—0,015  g  Tetanus  und  Tod 
(Funke  und  Deahna,  1874). 

Die  Ammoniakpräparate,  mit  Einschluß  des  Chlorammoniums 
(Salmiaks);  dienen  bei  innerlichem  Gebrauch  gegenwärtig  nur 
noch  als  expectorierende  Mittel.  Wahrscheinlich  veranlaßt 
das  in  den  Bronchien  in  kleiner  Menge  im  freien  Zustande 
oder  als  Carbonat  ausgeschiedene  Ammoniak  eine  Absonderung 
flüssigen  Schleims,  wodurch  die  Entfernung  desselben  durch 
Husten  und  Räuspern  erleichtert  wird.  Nach  der  Injection 
von  Ammoniumcarbonat  unter  die  Haut  oder  in  das  Blut  von 
Kaninchen  und  Katzen  finden  sich  in  der  Exspirationsluft 
allerdings  nur  zweifelhafte  Spuren  von  Ammoniak  (Schiffer, 
1872;  Boehm  und  Lange,  1874,  Binet,  1893),  doch  enthält 
das  Lungensekret  vielleicht  mehr  davon. 

Eine  günstige  Wirkung  des  Ammoniaks  bei  äußerlicher 
und  innerlicher  Anwendung  gegen  Schlangenbiß  und  Bienen- 
und  Scorpionstiche  ist  durch  keinerlei  Tatsachen  beglaubigt. 

Das  Trimethylamin  wirkt  schwächer  als  das  Ammoniak. 
Während  in  Versuchen  von  Dujardin-Beaumetz  (1873)  1  g 
Salmiak,  Kaninchen  subcutan  injiciert,  Convulsionen,  Coma  und 
Tod  verursachte,  blieben  unter  den  gleichen  Bedingungen  5  g 
salzsaures  Trimethylamin  ohne  Wirkung.  Bei  der  Einspritzung 
des  letztgenannten  Salzes  in  das  Blut  sah  Gaehtgens  (1873) 
starke  Beschleunigung  der  Respiration,  Pulsverlangsamung  und 


1)  Petroff,  Virch.  Arch.  25.  91.  1862. 

2)  Marfori,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  88.  71.  1893. 
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BlutdrackfiteigeruDg  eintreten.  Nacla  größeren  Gaben  erfolgte 
Stillstand  der  Atembewegungen  bei  erschlafften  Inspirations- 
rauskeln  und  Tod  unter  Erstickungskrämpfen*  ') 

Das  ChoÜn,  N(CH3)3(C2H4.0H)-OH,  wurde  früher  auch 
Neurin  genannt  Mit  dem  letzteren  Namen  bezeichnet  man  jetzt 
die  gleichzeitig  muscarin-  und  curarinartig  wirkende  Trimethyl- 
vinylammoniumbase^  N(CHa)3(C2H3)*OBL  Bei  der  Injection 
von  OjOd-4)j20  g  Balzsaurem  Cbolin  in  das  Blut  ron  Katzen, 
Hunden  nnd  Kaninchen  sah  Gaehtgens  (1870)  vollkommenen 
Stillstand  der  Atembewegungen  bei  erschlafften  luspirations- 
rauskeln  und  Tod  unter  Convulsionen  eintreten.  Eine  Be- 
schleunigung der  Atemzüge  vor  dem  StiUstandj  wie  nach 
Trimethylamin,  wurde  nicht  beobachtet.  Bei  langsamer  Ver- 
giftung vom  Magen  aus  kommt  es  nach  den  Untersuchungen 
von  Boehm^)  zu  allgemeiner  Lähmung  bei  erhaltener  Respira- 
tion, auch  an  Fröschen  nach  durchschnittlich  50  mg,  wobei  an 
diesen  Tieren  eine  curar inartige  Wirkung  im  Spiele  zu  sein 
scheint.  Das  von  Cervello^)  angewendete  Cholinpräparat 
enthielt  auch  die  Vinjlbase  (Neurin)  und  wirkte  daher  stärker 
auf  die  Endigungen  der  motorischen  Nerven  als  das  reine 
Cbolin, 

1,  Liq[uorÄiDnioniicaii8tici,  wäBsrige  Ä roni o niakl^ sung ;  en th gl t 
10%  NH3. 

2,  Liquor  ATDiüOTiii  aeetici,  Spiritus  Minderen;  enthält  15% 
Amnioniumacctat.  Gaben  2j0^10,0,  täglich  bis  50,0^  besonders  als  Zu- 
satz za  den  schweißtreibenden  Tees  beliebt 

3,  Liquor  Ämmonti  aniaatus,  anishaltige  Ammoniakflüaaigkeit* 
Ammonisiklüsung  5,  Anethol  (.\iiiaöl}5  CGHiCOCHa)  (CH=-CH— CHa),  1, 
Weingeis 1 24 ;  enth alt  1  fiG %  NH3 .  Gaben  0,2—0^  oder 5— 15  Tropfen,  nieb r- 
raals  täglich;  als  Expectorans  bevorzugt. 

4*  ÄmmoninmcaTbonicnm^Amaioniumcarbonat.  Weiße,kristal- 
inische,  nach  Ammoniak  riechende,  in  5  Wasser  lösliche  Masse*  Gaben 
0^—1,0  BtQndlichj  in  Pulvern  oder  Löanng;  veraltetes  Präparat. 

5.  Elixir  e  Bueco  LiquiritiaejEruitelixir.  Ani&haltige  Ammoniak- 
liüaaigkeit  I5  Süßholzaaft  I3  Fenchelwasaer  3.  Gaben  teelüflfel weise,  als 
Expectorans. 


1)  Die  Literatur  bei  Husemann  a.  Selige,  Arcb,  f.  e^p.  Path.  u. 
Phannakol.  6.  55.  Iö76. 

2)  Boehm,  Arch,  f  exp.  Path,  u.  Pbarroakol.  19,  87.  1885. 

3)  Cervello,  Annali  di  Chimica  raedic.  e  farniae,  1,  7.  1885. 
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5.  Oruppc  der  BlausKure. 

Unter  Blausäure  versteht  man  die  wasserhelle  Lösung  des 
gasförmigen  Cyanwasserstoffs  in  Wasser.  Der  letztere  ent- 
steht aus  den  Cyaniden  durch  Einwirkung  von  Säuren  und  ans 
dem  Amygdalin,  welches  in  den  bitteren  Mandeln  sowie 
in  den  Fruchtkernen  und  anderen  Teilen  zahlreicher  Arten  der 
Gattungen  Prunus  und  Pyrus,  also  auch  der  verschiedenen 
Obstarten,  vorkommt.  Das  Amygdalin  ist  Mandelsäurenitril- 
Diglykose,  CoH5.CII(CX).0  C\2H2,0,o,  und  wird  bei  Gegen- 
wart von  Wasser  durch  die  Fermentwirkung  des  Emulsins  in 
Blausäure,  Bittermandelöl  (Benzaldehyd)  und  Zucker  gespalten. 
In  den  Pflanzen  finden  sich  noch  andere  Glykoside,  welche 
bei  der  Spaltung  Blausäure  liefern.  *)  Im  freien  Zustande  oder 
locker  in  Glykosidform  gebunden  findet  sich  die  Blausäure  in 
reichlichen  Mengen  in  verschiedenen,  in  Niederländisch-Indien 
wachsenden,  der  Familie  der  Aroideen  angehörenden  Pflanzen, 
namentlich  Lasia-  und  Pangium-Arten.  Ein  einziger  Baum  des 
Pangium  edule  enthielt  nicht  weniger  als  350  g  Cyanwasserstoff 
(Greshoff,  1890).  - 

In  KX)  g  bitterer  Mandeln  oder  Pfirsichkernen  sind  reichlich  2  g 
Amygdalin  enthalten,  welche  0,12  g  Cyanwasserstoff  (CNH)  liefern,  d.  h. 
mehr  als  die  doppelte  tödliche  Gabe  für  Menschen,  wenn  die  Resorption 
vom  Magen  aus  nicht  zu  langsam  erfolgt. 

Die  Blausäure  ist  zwar  auch  für  die  niedersten  Organismen 
des  Tier-  und  Pflanzenreichs  ein  Gift  und  hemmt  und  unterdrückt 
deshalb  auch  Gärungs-  und  Fäulnißvorgänge,  wobei  nur  das 
Verhältniß  zwischen  Fermentmenge  und  Blausäuremenge,  nicht 
aber  die  Concentration  der  Flüssigkeit  an  Blausäure  flb*  die 
Wirksamkeit  der  letzteren  maßgebend  ist  (Mies eher  und 
Fi  echt  er,  1875),  allein  an  höheren,  namentlich  warmblütigen 
Tieren,  führt  sie  den  Tod  lediglich  durch  Lähmung  nervöser 
Funktionsgebiete  herbei. 

Die  erste  toxikologische  Untersuchung  der  Dlan säure  hat  Fontana 
(1781)  mit  dem  Kirschlorbeerwasser  ausgeführt.  Das  Vorkommen  von 
Blausäure  in  dem  letzteren  und  im  Bittermandelöl  wiesen  aber  erat 
Boehm  (1802),  Schrader  (1802;  und  Ittner-')  nach.    Die  große  Giftig- 

1)  Vergl.  Czapek,  Biochemie  der  Pflanzen.  Jena  1905.  2.  Bd.  S.  257. 

2)  V.  Ittner.  Beiträge  zur  Geschichte  der  Blausäure.  Freiburg  u. 
Konstanz  1809. 
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keit  der  künBtlichen  Blausäure  und  den  ungemein  raselien  Verlauf  der 
Vergiftung  stellte  zuerst  Ittner  durch  Versuche  an  Tieren  fest.  Er 
lueint,  daß  eine  größere  Gabe  fast  BO  schnell  wie  der  Blitz  tüten  würde. 
In  der  Tat  sind  ijcgenvv  artig  Fülle  beknnnt,  in  clenen  bei  Jlen sehen  nach 
dem  Verschlucken  großer  Mengen  von  Blausäure  der  Tod  in  2 — 5  Miiinten 
erfolgte. 

An  Saugetieren  TerursacLt  die  Blausäure  zunächst 
eine  heftige  Erregung  und  darauf  eine  raseh  nachföl* 
gendeLähmungTerschiedenerFunktionsherde  des  ver- 
längerten Marksj  namentlich  der  Respirations-  und  söge* 
nannten  KrampfcentreUj  aber  aueb  der  centralen  Ursprünge 
der  herzherani enden  Fasern  des  Vagus  und  der  Gefaßnerven. 
Bei  nicht  zu  raschem  Verlauf  der  Vergiftung  an  Menschen 
und  Tieren  sind  die  Folgen  dieser  Wirkungen  Zunahme  der 
Zahl  und  Tiefe  der  Atemzüge  bis  zu  den  höchsten  Graden, 
mit  einzelnen  Zuckungen  beginnende  heftige  ConvulsioneUj 
dann  allgemeine  Lähmung  mit  Unempfindliehkeitj  Bewußtlosig- 
keit und  Muskelerschlaffung  wie  in  der  Narkose,  In  diesem 
Zustande  sind  die  Atemzüge  sehr  verlangsamt^  erfolgen  oft 
nur  in  langen  Pausen,  und  die  Herztätigkeit  ist  bedeutend  ab- 
geschwächt Der  Tod  wird  durch  den  Respirationsstül stand 
herbeigeführt.  Eine  Lähmung  der  Endigungen  des  Nv,  phre- 
nicus  im  Zwergfell,  wie  hei  manchen  anderen  Vergiftungen^  ist 
nach  Hajashi  und  Muto  ^)  dabei  nicht  im  Spiele*  Wiq  weit 
die  allgemeine  Lähmung  von  der  direkten  Wirkung  der  Blau- 
säure oder  von  der  Respirationsstürung  und  der  Abscliwächung 
der  Herztätigkeit  abhängig  ist^  läßt  sich  nicht  mit  Sicherheit 
übersehen* 

Die  Wii'kung  der  Blausänre  auf  das  Herz  besteht  in  einer 
Lähmung  der  motoriächen  Nervenorgane^  von  welciien 
die  normalen  Herzcontractionen  abhängen*  Daa  isolierte  Frosch- 
herz  wird  in  einer  halben  Stunde  im  erschlafften  Zustande  zum 
Stillstand  gebracht,  wenn  die  Xährflüssigkeit  auf  1  Liter  2,5  mg 
Cyanwasserstoff  enthält.  Bei  1  mg  auf  1  Liter  stellt  sich  der 
Stillstand  erst  nach  vielen  Stunden  ein.  Atropin  hebt  den  Still- 
stand nicht  aufj  während  mechanische  und  elektrische  Heize 
kräftige  Pulsationen  hervorrufen^  so  daß  es  sich  also  weder 
um  eine  Erregung  der  Hemmimgsvorrichtungen  noch  um  eine 


1)  Ha5rashi   u.   Muto,    Aich.    f.    exp.    Path.  u.  PhannÄkol.    48. 
356.  1<K)2, 


86  Nerven-  und  Mnskelgifte  der  Fettreihe. 

Lähmung  der  Herzmuskulatur  handeln  kann.  ^)  Auch  an  Säuge- 
tieren spielen  die  mit  dem  Vagus  im  Zusammenhang  stehen- 
den Einrichtungen  bei  der  Wirkung  der  Blausäure  auf  die  Respira- 
tion und  das  Herz  keine  Rolle  (Boehm  und  Knie 2). 

Bei  sehr  rasch  verlaufender  Blausäurevergiftung, 
bei  welcher,  wie  oben  erwähnt,  die  Menschen  in  wenigen 
Minuten  tot  zusammenbrechen,  treten  alle  Wirkungen,  insbe- 
sondere die  Respirations-  und  Herzlähmung  gleichzeitig  in  ihren 
höchsten  Graden  auf,  zuweilen  ohne  Convulsionen  und  andere 
eigenartige  Symptome.  Bei  langsamerem  Verlauf  kommt  immer 
erst  die  Respiration  zum  Stillstand,  während  das  Herz  noch 
fortschlägt  ^) 

Die  Wiikang  der  Blausäure  auf  die  Respiration  läßt  sich  in  ausgezeich- 
neter Weise  an  Kaninchen  in  der  Chloralhydratnarkose  veranschaulichen. 
Die  Einatmung  einer,  äußerst  geringe  Mengen  CyanwasserstoflF  enthalten- 
den Luft  bewirkt  sofort  eine  hochgradige  Verstärkung  der  Atemzüge 
und  gleich  darauf  eine  Abschwächung  derselben  bis  zum  völligen  Stillstand. 

An  Kaninchen,  Katzen  und  Hunden  bringt  1  mg  Cyanwasserstoff 
auf  1  kg  Körpergewicht  bei  subcutaner  Injection  schwere  Vergiftung  bis 
zum  Aufhören  der  Reflexerregbarkeit  hervor;  in  das  Blut  eingespritzt, 
bewirkten  0,1—0,2  mg  beim  Kaninchen  von  1.5  kg  Körpergewicht  Dyspnoe, 
0,3  mg  krampfhafte  Zuckungen,  0,4—0,5  mg  Krampf  und  Atemstillstand 
(Geppert*)).  Nach  Gr^hant  soll  0,1  mg  bei  der  Einspritznng  in  das 
Blut  tödlich  wirken. 

Das  Oxyhämoglobin  bildet  mit  dem  CyanwasserstoflF  eine 
eigenartige  Verbindung,  die  so  beständig  ist,  daß  die  aus  blau- 
säurehaltigem Blut  dargestellten,  umkristallisierten  und  getrock- 
neten Oxyhämoglobinkristalle  ihren  Blausäuregehalt  behalten,  der 
erst  beim  Destillieren  der  ersteren  mit  Wasser  und  etwas 
Schwefelsäure  abgegeben  wird  (Hoppe-Seyler^)).  Das  blau- 
säurehaltige Hämoglobin  des  sauerstofffreien  Blutes  geht  bei 
der  Berührung  mit  Luft  leicht  in  das  Oxyhämoglobin  über,  aber 
selbst  nach  viele  Stunden  lang   fortgesetztem  Durchleiten   von 


1)  Vergl.  Loewi,  Arch.  f.  exp.  Patb.  u.  Pliarmakol.  38.  127.  1896. 

2)  Boehm  u.  Knie,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  2. 129.  1874. 

3)  Eine  Zusammenstellung  von  15  tödlich  verlaufenen  Vergiftungs- 
fällen bei  Preyer,  Die  Blausäure.  2.  Tl.  S.  101.  Bonn  1870. 

4)  Geppert,  f'^ber  das  Wesen  der  Blausäurevergiftang.  Berlin 
1889.    S.  32. 

5)  Hoppe-Seyler,  „Cyanwasserstoflfhämoglobinverbindungen".  Me- 
dicin.-chem.  üntersuclmngen,  herausgegeb.  von  Hoppe-Seyler.  2.  Heft. 
S.  206.    BerUn  18G7. 


Wasserstofi'  zeigt  das  Blut  noch  die  beiden  Streifen  des  Sauer- 
stoffbämoglobins  (Gaelitgens  i)),  die  auch  nicht  so  leicht  durch 
die  bei  der  Fäuhiis  des  Blutes  im  ztigeachniolzenen  Kohr  ent- 
stehenden, leicht  oxydierbaren  Produkte  zum  Schwinden  ge- 
bracht werden  (Hoppe- Sejler).  Diese  Verbindung  eutateht 
wahrscheinlich  nicht  innerhalb  der  unversehrten  Blutkörperchenj 
und  Oi  läßt  sich  daher  die  hellrotej  fast  arterielle  Farbe  dos 
VcneiiblutB  mit  Blausäure  vergifteter  Tiere  (CL  Beruard-)) 
damit  nicht  in  ZusainmenhaDg  briDgen,  Diese  Färbung  ist  nur 
während  des  Lebens  der  Tiere  vorhanden.  Grleich  nach  dem 
Tode  der  letzteren  nimmt  das  Blut  wieder  ein  dunkles  Aus- 
sehen an  (Preyer),  Sicher  ist,  daß  die  Wirkung  der  Blausäure 
nicht  von  einer  Veränderung  des  Blutes  abhängt,  denn  sie 
kommt  auch  an  hämoglobinfreien  Tieren,  Crustaceen,  Mollus- 
ken (Coullon,  1819)  und  Insekten,  obgleich  weniger  leicht  als 
an  Warmblütern,  zustande» 

Wenn  man  auf  blau  säurehaltiges  Blut  ttiethüoioglobinbildeade  Sub- 
stanzen einwirken  läßt,  so  entsteht  antiülieinend  Cj  an^vasöe^stoff- 
M  e  t  b  ä  m  o  tf  1 0  b  i  n ,  wel cb es  eine  s cb (>ne  hellrot e  Farbe  h at  (K  o  b  e  r  t  1891 ) . 

Die  S au erstoffauf nähme  ist  zu  Anfang  der  Blausäure- 
vergiftungj  vor  dem  Eintritt  der  Krämpfe,  wenig  verändert^ 
meist  etwas  gesteigert,  später  erbeblich  vermindert  Die  Kohlen- 
säure wird  zunächst  infolge  der  heftigen  Respirationsbcwegmi- 
gen,  wie  bei  der  ApnoCj  aus  dem  Blute  ausgetneben,  und  die 
Ausscheidung  ist  daher  verraehrtj  später  sinkt  sie  entsprechend 
der  verminderten  Sauerstoffanf nähme  (Gaehtgensj  Geppert), 

Blausäure  mengen  j  che  nicht  stärkere  Gif l  Wirkungen  herbei- 
führen^ verhalten  sich  entweder  ganz  indifferent  oder  verursachen 
bloß  Eingenommenheit  dea  Kopfes,  Sehwinde],  ein  eigenartiges 
Gefühl  auf  der  Brust  und  Kratzen  im  Halse.  Ob  die  Wirkung, 
die  diesen  Erscheinungen  zugrunde  liegt^  therapeutisch  in 
Betracht  kommt,  ist  vorläufig  nicht  zu  entscheiden.  Für  die 
Anwendung  dieses  Mittels  fehlen  gegenwärtig  selbst  die  ge- 
wöhnlichen empirischen  Indicationen.  Das  Bittermandel- 
wasser,  welches,  abgesehen  von  den  bitteren  Mandeln,  das  ein- 
zige Blausäurepräparat  der  deutschen  Pharmakopoe  bildet,  ist 


1)  Oaehtg^eafi,  Zur  Lehre  der  Blaiigäurevergiftung'*  Medidn.-chem. 
Untersuehungen,  herausgegelK  vonHoppe-Seyler.  S.Ueft.  S.  332.  Berlin  1868, 

2)  Cl  Bernard,   Le^^ona    sur  les   effeti  des  eubstances  toxiqües. 
S,  193.  Paris  1&G7. 
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in  allen  Fällen  seiner  Anwendung  mehr  Geschmackscorrigens 
als  Arzneimittel.  Obgleich  die  Blausäure  schon  in  den  klein- 
sten Gaben  eine  sehr  bedeutende  Verstärkung  der  Respirationsbe- 
wegungen verursacht,  so  kann  sie  doch  in  diesem  Sinne  nicht 
therapeutisch,  z.  B.  in  ( 'ollapszuständen,  verwendet  werden, 
weil  auch  nach  den  geringsten,  erregend  wirkenden  Gaben 
auf  die  Erregung  stets  ein  lähmungsartiger  Zustand  folgt. 

Das  Amygdalin  ist  an  sieli  vüllip:  unschädlich.  Wenn  es  aber  in 
den  Darm  gelangt,  so  wird  ein  kleintT  Teil  durch  die  hier  stets  vorhan- 
denen Fäulnißorganismen  unter  Entwicklung  von  Blansäure  gespalten, 
und  diese  bedingt  dann  A'crgiftungserscheinungen  (Grisson  und 
0.  Nasse»);.  Auch  bei  der  in  kürzeren  Pausen  wiederholten  Injection 
von  Amygdalin  in  das  Blut  von  Hunden  tritt  Blau  säure  Vergiftung  ein 
(Grehant,  1890). 

Das  Cyankalium  sowie  die  übrigen  Cyanide  der  Alkali- 
und  Erdalkalimetalle  wirken  wie  die  Blausäure,  und  zwar  quan- 
titativ ihrem  Cyan-  oder  Cyanwasserstoffgehalt  entsprechend. 
Die  Doppelcyanide  des  Eisens,  z.  B.  das  Ferrocyankalium, 
sind  ungiftig,  weil  aus  ihnen  nur  durch  die  Einwirkung  con- 
centrierter  Säuren  Blausäure  frei  gemacht  wird.  Das  Cyan- 
gas  stimmt  in  den  Wirkungen  mit  der  Blausäure  tiberein,  nur 
verteilen  sich  diese  auf  einen  längeren  Zeitraum  (B.  Bunge ^). 
Die  Alkoholderivate  des  Cyanwasserstoffs,  die  Nitrile  und 
Tsonitrile,  gehören  nicht  zur  Blausäuregruppe.  Sie  sind  auch 
nicht  als  Ester  aufzufassen,  da  aus  ihnen  durch  Verseifung  die 
Blausäure  nicht  mehr  frei  gemacht  werden  kann. 

1.  Aqua  Amygdalarum  amararum,  Bittermandelwasser.  WSss- 
riges.  mit  Weingeist  versetztes  Destillat  aus  bitteren  Mandeln,  welches 
V),l%  Cyanwasserstoff  oder  wasserfreie  Blausäure,  ONH,  und  etwas  Beni- 
aldehyd  (Bittermandelöl)  enthält.    Gaben  0,5—2,0!,  täglich  6,01 

2.  Amygdalae  amarae,  bittere  Mandeln. 

().  Gruppe  des  Coffeins. 

Diese  Gruppe  umfaßt  eine  größere  Anzahl  teils  natürlich 
im  Tierkörper  und  im  Pflanzenreich  vorkommender,  teils  von 
E.Fischer  synthetisch  dargestellter  Purinderivate,  von  denen 
in  pharmakologischer  Hinsicht  das  Coffein  und  Theobromin, 
in  physiologischer  die  Harnsäure  am  wichtigsten  sind. 

1)  Grisson,  Über  das  Verhalten  der  Glykoside  im  TierkOrper. 
Rostocker  Diss.  Regensburg  1887. 

2)  B.  Bunge,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  12.  41.  1879. 
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Das  Purin  hat  die  Zusammensetzung: 

(1)  m 

(2)  m    (7) 
HC     C    NH, 

Die  Derivate  des  Purins  entstehen  dadurch,  daß  an  die 
von  Fischer  in  der  vorstehenden  Weise  numerierten  Glieder 
andere  Atome  oder  Atomgruppen  in  verschiedener  An- 
zahl  und  Combination  teilweise  durch  Öubetitution  sich  an- 
lagern und  zwar  an  die  mit  2,  6  und  8  bezeichneten  C- Atome 
hauptsächlich  O^  üxyalkyl-  oder  Aminogruppen,  an  die  4  N- Atome 
Methyl  oder  andere  Kohlenwasserstoffe. 

Das  Hjpoxanthin  enthält  an  dem  C-ÄtomNr.G  ein  Atom 
Oj  es  ist  daher  nach  der  auf  dieser  Numerierung  gegründeten 
Nomenclatur  6-Oxjpurinj  das  Xanthin  ist  2.6-Dioxypurinj  das 
Theobromin  3.7-Dimethylxanthin  oder  3.7'Dimethyl-3.6-dioxy- 
purin,  das  Coffein  L3,7-Trimethylxanthin.  Die  Harnsäure 
ist  2.6.8-Trioxyparinj  das  Guanin  2*Aminohypoxanthin,  das 
Aden  in  *j-Aminopurin.  Die  halogen-  und  schwefelhaltigen 
Substitutionsprodukte  der  Purinbaaen  sind  noch  nicht  pharma- 
kologisch untersucht 

l>ie  PH»;n2en^  in  deneu  das  (JüÖ'gIu  und  l'ii^Qbroiuiti,  diese  zu  den 
stickatoffhaltig-en  tierischen  8t<ift'wechselprodukten  in  bo  naher  Beziehung 
stehenden  Verbindungen,  enthalten  sind,  liefern  in  allen  Gegenden  der 
Erde  selir  gescliatzte  GenußinitteL  Die  getrockneten  Blätter  des  Tee- 
strauches, die  Fr  lichte  des  Cacao-  und  Kaffeebau  nies  beherrschen 
bekannthch  den  Weltmarkt.  Die  von  Cola  acuminata  Btammenden,  schon 
den  alten  arabischen  Ärzten  bekannten  Gurru-  oder  Coianüsse  wenlen 
von  den  Eingeborenen  Binnenafrikas  als  wertvollea  Genußmittel  auf 
Handekwegen  weit  durch  das  Innere  des  Weltteils  verbreitet  (Schw ei n- 
fürt  hj.  Amerika  productert  den  theobronoinh  altigen  CacaOj  und  neben 
dieäem  haben  löer  die  anter  dem  Namen  Yerba  Matö  oder  Paraguay- 
tee  bekannten  ijetrockneten  Blätter  der  Hex  para^uayensia  und  die  aus 
der  Paullinia  Borbilis  bereitete  Guaranapaste,  in  welcher  zugleich 
OoffeXn  und  TheobToniin  vorkommen^  eine  große  locale  Bedeutung.  Auch 
in  ätereulia  planifolia  sowie  dem  nordamerikanischen  Apalachen-  und 
dem  südafrikanischen  Bu sehte e,  von  denen  ersterer  verschiedenen 
Hex-,  letzterer  mehreren  Cj  clopiaarten  entstammt,  findet  sich  C  oft  ein. 

Die  Wirkungen  d@s  Coffeins  sind  am  g^enatieaten  unter- 
suctt  und   können   daher   als    Grundlage   für  die  Beurteilung 
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der  Wirkungen  der  übrigen  Purinderivate  dienen.  Sie  betreffen 
einerseits  das  Centralnervensystem,  das  in  verschiedenen 
Gebieten  eine  mehr  oder  weniger  hochgradige  Steigerung  seiner 
Erregbarkeit  erfahrt,  und  andererseits  die  quergestreiften 
Muskeln,  die  bei  kleinen  Gaben  an  Leistungsfähigkeit  ge- 
winnen, bei  großen  in  einen  Zustand  von  Steifigkeit  versetzt 
werden,  der  mit  der  Wärme-  und  Totenstarre  identisch  zu 
sein  scheint. 

Die  Steifigkeit  der  Muskeln  mit  CoffeYn  vergifteter  Frösche  erwähnt 
zuerst  Veit  (1860),  der  diese  Veränderung  aber  nicht  von  einer  direkten 
Muskelwirkung,  sondern  von  einer  Transsudation  von  Flüssigkeit  infolge 
von  Gefäßerweiterung  ableitete.  Pratt  (1868)  und  unabhängig  von  diesem 
Johannsen  (1869)  erkannten  zuerst  die  direkte  Wirkung  des  Coffeins 
auf  die  Muskeln.  Pratt  scheint  sie  als  eine  Reizung  der  letzteren  auf- 
gefaßt zu  haben,  während  Johannsen  ihren  Charakter  richtig  erkannte 
und  sie  mit  der  Totenstarre  verglich. 

An  der  Rana  esculenta  stellt  sich  nach  Gaben  von  15 
bis  20  mg  zunächst  nur  ein  typischer  Tetanus  ohne  andere 
Erscheinungen  ein.  Abgesehen  von  der  längeren  Dauer  gleicht 
derselbe  völlig  dem  Strychnintetanus  und  braucht  deshalb  hier 
nicht  besonders  beschrieben  zu  werden.  Bei  der  R.  temporariia 
tritt  umgekehrt  anfangs  nur  die  Muskelveränderung  ohne 
eine  Spur  erhöhter  Reflexerregbarkeit  auf.  ^)  In  den  mäßigen 
Graden  der  Vergiftung  gleichen  sich  diese  Unterschiede  an 
beiden  Froscharten  nach  einiger  Zeit  völlig  aus.  Die  Muskel- 
starre ist  dann  weniger  ausgeprägt,  die  Zuckungscurve  aber 
nach  den  Untersuchungen  von  Buchheim  und  Eisenmenger^) 
derartig  verändert,  daß  ihr  absteigender  Schenkel  um  das 
2 — 3  fache  verlängert  erscheint. 

Die  Muskelstarre  beginnt  an  der  Applicationsstelle  und  verbreitet 
sich  von  da  verhältnismäßig  langsam,  erst  auf  die  benachbarten  und  dann 
auf  entferntere  Organe.  Einzelne  Muskeln,  ja  sogar  Teile  desselben 
Muskels  sind  oft  schon  ganz  starr  und  haben  durchgängig  oder  strecken- 
weise ihre  Erregbarkeit  verloren,  während  die  benachbarten  Partien  noch 
völlig  intact  erscheinen.  —  Die  Wirkung  des  Coffeins  auf  die  contractile 
Substanz  des  Muskels  ist  eine  so  heftige,  daß  eine  Lösung  von  1  Teil 
desselben  in  4000  Teilen  Blutserum  isolierte  Muskelbündel  wie  siedendes 
Wasser  verändert. 


1)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  2.  62.  1874. 

2)  Buchheim  und  Eisenmenger  in:  Eckhard,  Beiträge  zur  Ana- 
tom, u.  Physiol.  5.  112.  Gießen  1870. 


Alexander  Setimidt  und  seine  Schüler^)  fanden,  dsiß  die  unter 
der  Mitwirkung  von  CoÖ^eYn  totenstarr  gewordenen  Froscli-  und  Säuge- 
tienimBkeln  mehr  von  deui  Gerinjiungsferment  enthaltenj  als  einfacli  er- 
starrte Muskeln.    Das  Coffein  verstärkt  also  die  Ursaehe  der  Starre. 

In  GabeE  unter  1  mg  erhöht  das  Coffein  an  Fröschen 
die  Summe  der  bis  zum  Eintritt  der  Ermüdung  durch  Einzel- 
Zuckungen  geleisteten  Arbeit  der  Muskeln  (Kobert^))  sowie 
auch  das  Maximum  der  Arbeit  einer  Ein^ekuckung  und  die 
absolute  Kraft  (D  r  e  s  e  r  -^ )).  Dabei  wird  die  Muskelerrogbarkeit  ge* 
steigert  (Paachkis  und  Pal*)), 

Der  Herzmuskel  erfährt  bei  Fröschen  erat  nach  sehr 
großen  Gaben  ©ine  ähnlicbe  Starre j  wie  die  übrigen  querge- 
streiften Muskeln.  Bei  kleineren  Gaben  macht  sich  in  der 
Kegel  nur  eine  Pulsverlangsamung  bemerkbar.  Die  absolute 
Kraft  des  Herzens  wird  durch  sehr  kleine  Gaben  vermehrt 
(Dreser^)), 

An  Säugetieren  tritt  bei  der  Co  flFem  Wirkung  der  Tetanus 
in  den  Vordergrund  und  verdeckt  die  Erscheinungen  der  übrigen 
Wirkungen  auf  das  Central  nerven  sjatem.  Vor  dem  Eintritt  des 
Tetanus  beobachtet  man  an  Hunden  und  Katzen  nur  Erbrechen 
und  Durchfälle.  Der  Tod  erfolgt  durch  allgemeine  Lähmung. 
Dagegen  wird  bei  der  Injection  des  CoflFema  in  des  Blut^  und 
zwar  bei  Kaninchen  und  Katzen  nach  0,08  — 0^10  g  pro  kg 
Körpergewicht  (Uspenskyj  1868;  Johannsen,  18695  Anbert, 
1872)j  bei  Hunden  schon  nach  der  Hälfte  dieser  Mengen  der 
Tod  durch  Herz I ahm ung  herbeigeführt.  Bei  subcutaner 
Application  sind  mindestens  0,5  g  Coffein  pro  kg  Tier  erforder- 
licbj  um  tödlich  zu  wirken.  Kleinere  Gaben  verursachen  eine 
autfallende  Steigerung  der  Pnlsfreqnenz,  die  auch  bei 
atropinisierten  Tieren  nicbt  ausbleibt^  so  daß  eine  Aufhebung 
der  Hemmungs Wirkung  dabei  nicht  im  Spiele  sein  kann. 


1)  Klemptnerj  Über  die  Wirkung  dea  destillierten  Wassers  u.  des 
CoffeVns  auf  die  Muskeln  u*  über  die  Ursaclie  der  Muskelstarre.  Diss. 
Dorpat  1883.  Kilgler,  Über  die  Starre  des  ßaugetiermuskels.  Diss. 
Dorpat  lbS3. 

2)  Robert,  Ärcb.  1  exp.  Path.  u,  PbarmakoL  15,  22.  188L 

3)  Dieser,  Arch.  f.  cxp.  Fatli.  n.  FharmakoL  37.  50.  189U. 

4)  Paachkis  u.  Pal,  Medic.  Jahrb.  d,  Ges.  d.  Wien.  Ärzte. 
1886.    611, 

5)  Dreser,  Arch.  f.  exp.  Path.  ii.  Pharmakol.  '34,  "2*2t  1887. 
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Der  B 1  u  t  d r  u  c  k  ist  von  dem  Zusammenwirken  verschiedener 
Faktoren  abhängig.  Das  Coffein  erregt,  wie  andere  Gebiete 
des  Centralnervensystems,  auch  die  Ursprünge  der  Gefllßnerven, 
und  infolge  der  Gefäßverengeruug  steigt  der  Blutdruck 
um  mäßige  Beträge.  Die  Steigerung  trat  in  den  Versuchen 
von  Vinci  ^)  an  Hunden  und  Kaninchen  auch  dann  ein,  wenn 
der  Blutdruck  vorher  durch  stärkere  Aderlässe  erniedrigt  war. 
Die  Versuche  von  Bock^)  an  Kaninchen  nachdem  oben  (S.  31) 
erwähnten  Verfahren,  wobei  das  Herz  vom  großen  Kreislauf 
isoliert  war,  haben  ergeben,  daß  das  Coffein  durch  seine  Wirkung 
auf  das  Herz  den  Blutdruck  nicht  wesentlich  steigert,  während 
die  Pulsfrequenz  in  manchen  Fällen  um  30—50%  erhöht  wird. 
Herz  und  Blutdruck  verhalten  sich  also  wie  bei  Accelerans- 
erregung,  d.  h.  es  wird  bei  vermehrter  Frequenz  der  Herz- 
schläge in  der  Zeiteinheit  nicht  mehr  Blut  in  das  arterielle 
System  gepumpt  als  vor  der  Anwendung  des  Coffeins,  so  daß 
das  Volum  eines  jeden  Pulses  vermindert  ist.  Größere  Gaben, 
4 — 6  mg,  vermindern  das  Pulsvolum  so  stark,  daß  der  Blut- 
druck sinkt.  Die  Abnahme  des  Pulsvolums  wird  durch  die  Wir- 
kung des  Coffeins  auf  den  Herzmuskel  bedingt,  dessen  Neigung 
zur  Verkürzung  gesteigert  und  der  Übergang  in  die  Diastole 
erschwert  ist.  Zenetz  (1899)  hat  beim  Menschen  eine  Ver- 
kleinerung des  Herzens  percussorisch  feststellen  können.  Erreicht 
die  Wirkung  noch  höhere  Grade,  so  wird  die  Herztätigkeit  un- 
regelmäßig, arhythmisch  (Johannsen,  Aubert). 

An  Menschen  hat  man  nach  innerlichen  Gaben  von 
0,5 — 0,6g  rauschähnliche  Erregungszustände  beobachtet, 
bestehend  in  Schwindel,  Kopfschmerz,  Ohrensausen,  Zittern, 
Unruhe,  Schlaflosigkeit,  Gedankenverwirrung,  Delirien,  schließ- 
lich Schläfrigkeit  (C.  G.  Lehmann,  J.  Lehmann,  1853,  u.  a.). 
In  einzelnen  Fällen  blieben  jene  Gaben  fast  ohne  Wirkung 
(C.  G.  Lehmann,  Aubert),  und  selbst  eine  Menge  von  1,5g 
rief  keine  stärkere  Vergiftung  hervor  (Frerichs,  1849).  Routh 
(1883)  beobachtete  an  einem  Erwachsenen  nach  4  g  Coffein- 
citrat  Ohnmachtsanwandlungen,  Zittern  in  den  Extremitäten, 
Erbrechen,  Durchfalle,  Schmerzen  im  Leibe,  häufiges  Harn- 
lassen,   kleinen,   beschleunigten   Puls.     Aufregung  mit  Angst- 


1)  Vinci  Archivio  di  Farmacol.  e  Terap.  3.  385.  1895. 

2)  Bock,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  43.  367.  1900. 
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gefiihlj  SchlafloBigkoit^  hochgi'adige  SteigeruEg  der  Pulafirequenz 
kommeTi  bei  arzneilicheD  Gaben  von  etwa  1  g  vor. 

Die  Erscheinungen  seitens  des  Gefäßsystems  sindj  wie 
an  Tieren,  Herzklopfen,  Steigerung  der  Pulsfrequenz  und  Un- 
regelmäßigkeit der  Herztätigkeit, 

Das  Theo  bromin  wirkt  stärker  m  uskel  erstarrend ,  aber 
weniger  kramp f erregend  als  das  Coffein,  Es  verengert  daher 
die  Getalüe  nicht  und  steigert  dementsprechend  auchden Blutdruck 
nicht.  Sein  Einfluß  auf  die  Muskelarbeit  und  die  Muskelerreg- 
barkeit  ist  qualitativ  der  gleicbc  wie  nach  Coffein 

Schon  vor  langererZeit  hatte  man  mehrfach  die  Beobachtung 
gemacht,  daß  der  chinesiche  Tee  und  das  Coffein  Harndrang 
und  verstärkte  Harnabsonderung  hervorzubringen  imstande 
sind.  Beide  Präparate  sind  deshalb  in  demselben  Sinne  T^^e 
die  Digitalis  als  Diuretica  empfohlen  worden^  und  das  Coffein 
imd  Tbeobromin  haben  eine  große  Bedeutung  als  barntreib  ende 
Mittel  erlangt. 

Die  Erfahrung  bat  gelehrt^  daß  das  Coffein  in  den  ver- 
schiedensten Krankheiten  die  Hammenge  öfters  ganz  außer- 
ordentlich vermehrtj  in  manchen  Fällen  dagegen  dieselbe 
unter  anscheinend  gana  gieichen  Bedingungen  garnicht  beeinflußt 

Zur  Erkltiruni^  dieser  uazweifelhaft  constatirten  diu retis eben 
Wirkung  nabni  man  auf  Grund  sphygmügraphischer  Beobachtungen  bei 
ircrzkrauken  au,  daß  durt^h  das  CoiTe'i'a  die  Fülhmg  der  Arterien  ver- 
mehrt werde,  wie  durcli  die  IJigitalis.  Dabei  handelte  es  sich  aber  nur 
um  eine  vetBtärkte  Spannung  der  Ärterienwand.  infolge  des  oben  er- 
wähnten  EinHiisses  de&  Coffeins  auf  die  (.Itjfäßweite.  Alle  Unters uchuu gen 
haben  auf  das  bestiramteatt^  zu  dem  Resultate  gefithrt,  daß  das  Cotfinn 
unter  keinürlei  Befiingung'cn  eine  Blutdruckateigerung  durch  atärkere 
Füllung  di?r  Arterien  hcrvorbrini^t,  von  der,  wie  l»ei  der  Digitaliö,  die 
Diurese  abjjfeteitet  werden  k Hunte.  Außerdem  ergaben  aueli  klinisehe 
Beobaeli tunken,  duß  die  Vernielirung  der  Harnmenge  unter  Umständen 
eintritt j  unter  denen  von  einer  Regulierung  der  Herztätigkeit  nicht  die 
Hede  seiu  kann  (H ronner  und  Kusimauln}-  Endlich  haben  eingehende 
experimentelle  Untersucimngen  Klarheit  in  diese  \^erhältnisse  gebradit 
(v.  Hehroeder^)), 

Wird  an  Kaninchen  die  aus  der  Blase  entleerte  oder 
direkt  aus  den  Ureteren  ausfließende  Harnmenge  vor  und  nach 


1)  Bronn  er,  Tber  d,  diuret.  Verwendung-  de^  CoflfeVns.  Diäs. 
StraObnrg  18SG. 

2j  V.  .Schroeder,  Arch.  1  exp.  Path.  u.  Pbarmakol  2JS.  m.  18^6, 
*M.  85,  1881. 
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der  Einverleibung  von  Coffein  bestimmt,  so  findet  man  die- 
selbe unter  dem  Einfluß  des  letzteren,  wie  bei  den  klinischen 
Beobachtungen,  in  manchen  Fällen  außerordentlich  gesteigert, 
in  anderen  wenig  oder  garnicht  verändert.  Dieses  schwankende 
Resultat  wird  dadurch  bedingt,  daß  infolge  der  tetanisierenden 
Wirkung  des  Cofteins,  ähnhch  wie  nach  Strychnin,  die  Grefaß- 
nervencentren  erregt  und  die  Gefäße  aller  Gebiete  und  auch 
der  Nieren  verengert  werden.  Hierdurch  wird  die  Blatzofuhr 
zu  den  letzteren  beeinträchtigt  und  die  Hamsekretion  vermin- 
dert oder  unterdrückt.  Das  erfolgt  aber  nicht  regelmäßig, 
weü  nach  kleineren  Coffei'ngaben  die  Erregung  der  Gefaßnerven- 
centren  von  dem  Zustand  der  Erregbarkeit  der  letzteren  ab- 
hängig ist  und  dieser  unter  verschiedenen  Bedingungen  sehr 
ungleich  zu  sein  pflegt.  A^erhindert  man  von  vornherein  jeden 
Nerveneinfluß  auf  die  Nierengefaße,  indem  man  die  zu  den 
letzteren  tretenden  Nervenfasern  durchschneidet,  oder  vermin- 
dert man  durch  Chloralhydrat  oder  Paraldehyd  die  Erregbar- 
keit der  Gefäßnervencentren,  so  bleiben  die  Erregung  der  letz- 
teren durch  das  Coffein  und  die  Verengerung  der  Gefäße  aus, 
und  es  erfolgt  regelmäßig  eine  Vermehrung  der  Hamsekretion, 
die  an  Kaninchen  einige  Stunden  anhält  und  auf  der  Höhe 
der  Wirkung  die  Hammenge  auf  das  30— 40  fache  der  norma- 
len steigert.  In  der  tiefen  Chloral-,  Chloroform-  oder  Äther- 
narkose wird  nach  den  Untersuchungen  von  He  11  in  und 
Spiro  ^)  infolge  der  Gefäßerweiterung  eine  Überfüllung  der 
Glomerulusschlingen  und  dadurch  eine  bis  zum  Verschwinden 
gehende  Verkleinerung  des  Raumes  zwischen  den  Glomerulus- 
gefaßen  und  der  Kapsel  bewirkt.  In  diesem  Falle  hört  die 
Harnabsonderung  auf.  An  Hunden  gelingt  es  auch  nach  An- 
wendung von  Paraldehyd  oder  Chloralhydrat  nicht,  durch 
Coffein  oder  Theobromin  eine  nennenswerte  Vermehrung  der 
Harnsekretion  zu  erzielen  (v.  Schroeder). 

Diese  Coffeindiurese  kommt  unabhängig  vom  Blutdruck 
zustande  und  wird  vom  letzteren  nicht  mehr  beeinflußt  als  die 
normale  Harnsekretion.  Hieraus  läßt  sich  schließen,  daß  das 
Coffein  in  eigenartiger  Weise  auf  die  Epithelien  der  Harn- 
kanälchen   einwirkt   und   sie   zu   vermehrter   sekretorischer 


1)  Hellin u.  Spiro,  Arch. f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  38.  868.  1897. 
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T ätig k eit  ans pornt.  D  r  e  s  e  r  ' )  f andj  d a ß  bei  Coffein di ure se 
die  osmotische  Spannung  des  Harns  stets  unter  die  des  Blutes 
sank^  ein  Beweis  für  die  wirkliche  Drtisentätigkeit  Eine 
mikroskopische  Veränderung  der  Nierenepithelien  infolge  der 
verstärkten  Tätigkeit  der  letzteren  hat  sich  nicht  nachweisen  lassen 
(Baldi,  1892),  Dennoch  ist  es  nicht ausgeschlosseüj  daß  eine  länger 
andauernde  Anwendung  größerer  CoflFeinm engen  schließlich  zu 
Veränderungen  der  Nierenepithelien  Veranlassung  geben  könnte. 

Es  ist  wahrscheinlich,  daß  die  Purinderivate  infolge  ihrer 
allgemeinen  Wirkung  auf  das  Zeilprotoplaema  die  Tätigkeit 
der  Lymphz eilen  in  ähnlicher  Weise  steigern^  wie  die  der 
harnabsondemden  Nieren  epithel  ieUj  und  daß  *  die  verstärkte 
Ljmphab sonderung  das  Zustandekommen  der  Diurese  begün- 
stigt Für  den  Zusammenhang  der  Diurese  mit  der  Lympb- 
absonderung  spricht  auch  die  Beobachtung  von  Spiro  und 
Vogt^)j  daß  das  Coffein  bei  Kaninchen  die  Lyraphabsonderung 
steigert^  bei  Hunden  nicht,  bei  denen  auch  die  diuretische 
Wirkung  ausbleibt^). 

Mit  der  vermehrten  Diurese  ist  bei  Kaninchen  ein  Über- 
gang von  Zucker  in  den  Harn  verbundeUj  wenn  die  Tiere 
vorher  mit  der  Nahrung  reichliche  Mengen  von  Kohlenhydraten 
aufgenommen  haben  (Jacobj*)).  Richter  und  auch  U.  Rose^) 
fanden  in  solchen  Fällen  einen  vermehrten  Zuckergehalt  des 
BJuteSj  letzterer  z.B.  nach  extraperitonealer  Unterbindung  der 
Nierengefäße  ohne  Diuretin  im  Mittel  0,132%  nach  der  Anwen- 
dung des  letzteren 0;^307%  Zucken  Schilling^)  beobachtete,  daß 
bei  gleicher  Nahrung  nach  Coffein  normale  Kaninchen  starke 
Harn  mengen  mit  niedrigem  Zuckergehalt^  solche  mit  nur  einer 
Niere  geringe  Hamm  engen  mit  höherem  Zuckergehalt  aus- 
scheiden. An  dieser  Glykosurie  smd  also  wohl  gleichzeitig  die 
Vermehrung  des  Zuckers  im  Blute  und  seine  beachJeunigte 
Ausscheidung  durch  die  Nieren  beteiligt 

Nicht  alle  Purinderivate  eignen  sich  für  die  prak- 
tische Anwendung  als  Diuretica,     Sie  unterscheiden  sich 

1)  Dreaer,  Arch.  f.  esp.  Patli.  u.  PbamakoL  29,  303.  1892, 

2)  Ergebnisse  der  Physiologie.  1.  L  S.  43G,  UH}2. 

B)  Vergl*  Über  die  Anwendung  dm  Theophyllins  ah  Diureticuiu 
Deutsch.  Arch.  1  klin.  Medic,  82.  395.  1905. 

4)  Jacob],  Arcb,  f.  exp.  Path.  u.  PbirmafcoU  35.  2t3.  1895. 

5)  Rose,  Arch,  f.  exp,  Path.  u,  rharraakol.  50.  15.  1903, 

ti)  Schilling,  Arch.  f.  exp.  Path.  u,  Pharinakol  B2^  14U,  1904, 
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untereinander  im  wesentlichen  durch  das  Stärke verhältniß  ihrer 
Wirkung  auf  das  Centralnervensysteni  einerseits  und  auf  die 
Muskeln  und  das  Zellprotoplasma  andererseits.  Mit  der  Wirkung 
auf  die  letzteren,  die  man  nach  der  Muskelstarre  beurteilen 
kann,  geht  die  Diurese  Hand  in  Hand.  Umgekehrt  beein- 
trächtigt ein  stärkeres  Hervortreten  der  erregenden  Wirkungen 
auf  das  Centralnervensystem  ihr  Zustandekommen.  Durch 
diese  Wirkung  wird  auch  die  Erregbarkeit  der  Ursprünge  der 
Gefaßnerven  gesteigert  und  infolgedessen  eine  übemormale 
Verengerung  der  kleinen  Arterien  auch  in  den  Nieren  sowie 
eine  verminderte  Blutzufuhr  zu  den  letzteren  und  durch  diese, 
wie  bereits  oben  (S.94)  angegeben  ist,  eine  Beeinträchtigung  der 
Harnabsonderung  herbeigeführt.  Bei  der  Au  s  wähl  eines  Purin- 
derivatsalsDiureticum  hat  man  deshalb  darauf  zu  achten,  daß 
die  Muskel-  und  Protoplasmawirkungen  im  Vergleich  zu  der 
Nervenwirkung  stärker  hervortreten.  Dieser  Forderung  ent- 
spricht das  The  obre  min  mehr  als  das  Coflfein  und  in  noch 
höherem  MaBe  das  Theophyllin  oder  1.3-Dimethylxanthin. 

Man  hat  daher  aus  den  vorstehend  angeführten  Gründen 
bisher  statt  des  Coffeins  das  Theobromin,  namentlich  in  Form 
der  leicht  löslichen,  Diu  retin  genannten  Verbindung  mit 
Natriumsalicylat  als  Diureticum  bevorzugt.  Ihm  überlegen  ist 
das  Theophyllin,  welches  in  sicherer  Weise  eine  oft  unge- 
wöhnliche Steigerung  der  Harnabsonderung  veranlaßt  Da  ihm 
auch  die  erregenden  Wirkungen  auf  das  Nervensystem  nicht 
ganz  fehlen,  so  kann  es  namentlich  bei  nervösen  Personen 
zuweilen  vorkommen,  daß  nach  seiner  Anwendung,  wie  auch 
nach  der  des  Coffeins  und  Theobromins,  Kopfschmerz,  unbe- 
deutende allgemeine  EiTegungszustände  und  Beeinträchtigung 
des  Schlafes  auftreten.  Bei  nervösen  Personen  könnte  infolge 
der  gesteigerten  Erregbarkeit  auch  eine  die  Diärese  beein- 
trächtigende Verengerung  der  Nierenarterien  in  Betracht 
kommen.  Die  gleichzeitige  A'erabreichung  kleinerer  Gaben 
von  Chloralhydrat,  Paraldehyd  oder  eines  anderen  Schlaf- 
mittels dieser  Kategorie  wird  das  Auftreten  dieser  Störungen 
leicht  verhindern. 

Die  Wirkung  des  Theophyllins  auf  das  Zellprotoplasma, 
von  der  die  diuretische  Wirkung  abhängt,  macht  sich  zuweilen 
auch  an  der  Magenschleimhaut  geltend  und  verursacht  in 
manchen  Fällen  Übelkeit,  Appetitlosigkeit,   seltener  Erbrechen 
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und  Dui^cJifaUe.  Kino  zweckmäl^ige  A  ii  wen  du  Jigs  weise  de& 
Mitteln  wird  das  Auftreten  solclier  Erficheiiiungeii  miiid*i6tens 
auf  seltene  Fälle  einBchränken.  Die  epÜepti^heü  üiid  epilepti- 
formefl  Krämpfe,  dia  m  einzelnen  Fällen  bei  der  Anwendung 
deö  TbeophyllinB  beobachtet  sind^  haben  mit  dem  letzteren, 
direkt  wenigstens^  nichts  zu  tun^  da,  abgesehen  von  anderen 
Gründen,  das  Tlieopbyllin  nicht  epileptiforme,  sondern  tetanische 
Krämpfe  hervori'uft* 

Die  Anwendnug  des  Thaophyllioä  geÄohieht  am  Äweck- 

l-ansLßigaten  in  Farm   einer   wässerigen  Lösnng  von  Theo- 

ilinnatrimn.  Wenn  man  eine  Lösung  von  2,25  g  Theophylliu- 

Utrium  in  300  g  Wasser  herstellt^  so  enthält  jeder  Etilöft^l  voll 

0^1  g  Theophyllin.     Davon  gibt   man  anfangs  2x1  Eßlöffel 

^=2x0,1  g  täglich  nnd  steigt  allmählich.    In  manchen  Fällen 

wird    man    niit  2x2  Eßlöffel  =^  2  x  0,2,   also   0,4  g  täglich 

außkommen.     Höher©   G^ben  als   3  x:  3  Eßlöiiel  ^=  3  x:  0,3  g, 

lalso  Oj9  g  tägHeb,   werden  kaum  erforderlich  sein.     Wo  diese 

keine  ausreichende  Diurese  bewirken,  da  werden  auch  größere 

Gaben  selten  Erfolg  haben.    Kleinere  Gaben  mehr  er©  Male  am 

iTage  zu  geben,  z,  B.  5  x  0,1  g^  ist  nicht  zweckmäßig,  weil  die 

^jeweils    resorbierte    Menge    zu    gering    sein    würde ^    nm    die 

gewün sehte  Wirkung  hervorzubringen- 

Das  Para  Kant  hin  oder  U-Dimethylxanthin  ruft  iui  weseatliclien 

nur  Miiskel&tarve  hervor.    Unter  allen  bisher  unterauclitea  pDrindenvaten 

jvirkt  ea  daher  in  Verauclien  an  Tieren  ain  st-^rksten  diuretiach.  *)    Bei 

tJ*er*pentii4fljeti  Anwendung  als  Dhareticunj   öülwiint   m  aber  g-egen 

t  TteeopbylUa  zurück  zw  »teilen^  Yielleicht  weil  es  im  ^*r«-aDienni6leicfetw 

fsersetzt  wird  ali  das  letztere,    Asch  die  Monom ethylsaatU ine  yei- 

Ursachen   eine  starke  Diurese?  cAlbanese^)), 

Wa^    die    specielWren   IndicationexL  für    die  ABwendung 
^4ieB6r   Dluretiea    betrifft,    so  ist  es  vorteilhaft^    sie   bei  Herz- 
trankheitenj  in   denen   die  Verminderung  der  Nieren  Sekretion 
^olge  des  niederen  arteriellen  Blutdruckes  ist,  mit  der  Digita- 
'  lis  zu  eombinieren.    Bei  Nierenerkrankungen  ist  ihre  Bedeutung 
darin  zu  suchen,  daß  der  Rest  der  gesunden  EpiÜielieu  zu  ver- 
mehrter Tätigkeit  angeregt  nnd  der  durch  die  Erkrankung  ent- 
r  stand ene  Ausfall  conipensiert  wird. 

Bemerkenswert  ist  noch j  daß  das  Hyposanthin  oder  6-Oxy- 


1)  Vergl.  Acli,  Arfh.  f,  exp.  Path.  n.  Phanuakol  44.  31^.  im), 

2)  Albanese/^ViL^li,  l  -exp.  P^tii,  u.  Pharm .-itkol.  43.  :JOö.  mjO. 
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purin  an  Fröschen  nur  Tetanus,  das  8-Oxvpurin  dagegen  nur 
Muskelstarre  hervorbringt,  und  daß  die  Athoxyverbindungen 
deutlich  narkotisch  wirken.*) 

Im  Orfranisrnns  werden  (,'oftVYn  und  Theobromin  znm  größten  Teil 
zersetzt.  Eine  geringe  Menge  gelit  nnver&ndert  in  den  Harn  über,  und 
lO'Vo  finden  sich  im  letzteren  in  P'orm  verschiedener  Abbauprodukte. 
Von  diesen  entsteht  das  3-Methylxanthin  beim  Hund  aus  Coffein 
'Albanese^;;  und  bei  Menschen,  Hunden  und  Kaninchen  aus  Theobromin 
•Krüger  und  Schmidts)),  das  7-Methylxanthin  (Heteroxanthin)  ans 
Theobromin  bei  Menschen,  Kaninchen  und  Hunden,  und  auch  ans  Coffein 
(Gottlieb  und  Bondzynsky^jj  das  1.3-Dimethylxanthin  oder 
Theophyllin  aus  Coffein  beim  Menschen  (Albanese)  und  beim  Hund 
^KrUgerV).  Iiu  Harn  von  Kaninchen  fand  Albanese  nach  Coffein 
auch  Xanthin. 

Die  Bedeutung  des  Coffeüia  und  Theobromina  in  den  be- 
treffenden Genußmitteln,  Kaffee»  Tee  und  Chokolade,  läßt 
sich  auf  die  geschilderten  Veränderungen  der  Muskeln  und  des 
Nervensystems  zurückführen.  Wenn  durch  das  letztere  infolge 
körperlicher  Ermüdung  und  Erschöpfung  der  Willensreiz  nur 
träge  zu  den  Muskeln  fortgeleitet  wird,  und  wenn  diese  nur 
schwer,  den  Rest  ihrer  potentiellen  Energie  in  Arbeit  umzuset- 
zen imstande  sind,  so  beseitigt  das  Coffein  einerseits  die  ver- 
stärkten Widerstände  im  Centralnervensystem,  dessen  Erregbar- 
keit es  erhöht,  und  disponiert  andererseits  die  Muskeln,  leichter 
aus  dem  erschlafften  in  den  verkürzten  Zustand  überzugehen. 
Der  letztere  wird  ein  dauernder,  wenn  die  Wirkung  zu  stark 
ist.  Das  Mittel  braucht  dabei  weder  die  Erregbarkeit  noch  die 
absolute  Leistungsfähigkeit  des  normalen  Muskels  zu  steigern. 
Wenn  der  Anlaß  zur  Muskelcontraction  fehlt,  wenn  also  jemand 
nach  dem  Genuß  von  Kaffee,  Tee,  Chokolade  seine  Muskeln 
nicht  in  Tätigkeit  versetzen,  sondern  in  Ruhe  verharren  will, 
so  kommt  die  Wirkung  des  Coffeins  nur  allenfalls  dadurch  zur 
Geltung,  daß  das  Gefühl  von  körperlicher  Ermüdung,  wenn 
ein  solches  vorher  bestand,  mehr  oder  weniger  vollständig  be- 

1)  Ber.  der  d.  ehem.  Ges.  34.  2550.  1901. 

2)  Albanese,   Arcli.   f.   exp.  Path.   u.  Phamiakol.   35.   449.   1895: 
Ber.  der  d.  ehem.  Ges.  32.  2280.  1899. 

3)  Krüger  u.  Sehmidt,  Ber.   der   d.  chera.  Ges.   82«   2677.   1899. 
Aldi.  f.  exp.  Path  u.  Pharmakol.  45.  259.  1901. 

4)  Gottlieb  u.  Bondzynsky,  Areli.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol. 
36.  45.  1895;  37.  SSC\  1896. 

5)  Krüger,  Ber.  der  d.  chera.  Ges.  32.  2818.  1899. 
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seitigt  wird,  Über  den  Einfluß  des  Coffeins  auf  die  Au&nutzun^ 
der  Muskelenergie  liat  man  auch  an  Menschen  mittels  des  so* 
genannten  Ergographen  Versuche  angestellt  *)  Doch  ist  dieses 
Verlahren  zur  Erlangung  zuverlässiger  Resultate  nicht  ausrei- 
chen dy  weU  die  letzteren  durch  mancherlei  Umstände^  insbeson- 
dere durch  psychische  Zustände  der  Versuchsperson  in  unliber- 
sehharer  Weise  beeinflußt  werden.  Eine  Steigerung  der  Reflex- 
erregharkeit  kommt  bei  Menschen  selbst  nach  Gaben  von 
Coffein,  die  schwerere  Vergiftungserschein uugen  hervorrufen, 
nicht  zustande.  Diese  Genußmiltel  können  daher  auch  von 
refiexerapfindlichen,  nervösen  Personen  ohne  Schaden  gebraucht 
werden. 

In  einerTai&sü  Küjfeefiltrat  aus  16^5  g  g'erö&teter  Bohnen  sind  0,1  bis 
0,12  Coffein  enthalten  nnd  ebensoviel  in  einer  Tasse  eines  aus  5^6  g'  Tee- 
b lättern  bereiteten  A uf gu sä es  ( A  u  b  e  r  t^ ) ) ,  Di eac  Me ng en  er s cheine n  ge- 
niig-endj  nni  jene  Grade  der  Wirkungen  Ijerbeizuffiliren,  welche  aUeiH 
wohltätig  aein  können;  denn  nach  0^5—0,6  g  treten  bisweilen  selion  Ver- 
ffiftnngserscheinungen  ein. 

Dann  kommen  bei  der  Wirkung  des  Kaffees  und  Tees 
auch  gewisse  flüchtige  Bestandteile  in  Beti-acht,  Im  ersteren 
finden  sich  die  beini  Rösten  entstandenenj  aromatisch  riechen- 
den brenzlichen  Produkte^  über  deren  wii^ksamen  Anteil 
man  noch  iin  Unklaren  ist. 

Durch  Beatillation  von  150  kg  gebranntem  Santoskaftee  und  Ans- 
Bchütteln  des  Destillats  rail  Äther  erhielt  Erdtnann^J  S3,5  g  Öl,  welches 
zur  Hälfte  aus  Furfiiralkohol  bestand.  Dieser  bewirkte  an  Menschen 
nach  0,6— IjÜ  g,  entsprceliend  3—3  kg  Kaffee,  nur  Zunahme  der  Respi- 
rationafrequenz  Xach  Geiser*)  verkürzt  der  Aufguß  des  gerösteten 
Kaffees  die  Eeactic^nszeit  für  FaTbenempfindnng.  Wahrachcinlicli  ist  bei 
d^  Entstehung  solcher  Produkte  während  dcä  Kostens  auch  das  CotMn 
beteiligt. 

Im  chinesischen  Tee,  namentlich  in  den  sogenannten 
grünen  Sorten  desselben,  sind  die  in  den  Blätteni  Torgebildeten 
oder  von  zugesetzten  Blüten  stammenden  ätherischen  Ole  das 
Wirksame, 

Die  Mengen  der  erregenden  Bestandteile^  die  mit  diesen 


1)  W.  Koch,  Ergographißehe  Studien.  Diss*  Marburg  1894 j  Bene- 
dicenti  in:  Untere,  zur  Naturlehre  des  Menschen  u*  d.  Tiere,  begründet 
von  Möleschott  1*1.  1.  u.  2.  Heft.  Gießen  189ts. 

2)  Anbert,  Ffivig,  Arch.  ä.  589,  1872. 

3)  Erdmann,  Arcb,  f.  exp.  Patli.  u.  PharniaküL  48p  233.  Ifl02. 

4)  Geiser,  Arch,  l  exp.  PaUi.  u.  Pharmakoi.  53*  lia  ISOo. 
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Genußmitteln  jedesmal  aufgenommen  werden,  würden  aber 
nicht  ausreichen,  um  die  Gehimfunktionen  merklich  zu  erregen, 
wenn  das  Coffem  nicht  die  Erregbarkeit  steigerte  und  dadurch 
erst  die  eigentliche  Erregung   durch  jene  Stoffe  ermöglichte. 

Diese  Erregung  bildet  einen  Gegensatz  zu  der  Alkohol- 
wirkung, die  durch  einen  concentrierten  Kaffeeaufguß,  in  welchem 
die  brenzlichen  Produkte  und  das  Coffem  zusammenwirken, 
bis  zu  einem  gewissen  Grade  aufgehoben  wird.  Wie  der 
Alkohol  und  die  zu  derselben  Gruppe  gehörenden  Mittel 
Schlaf  herbeifuhren,  so  verscheuchen  ihn  starker  Kaffee  and 
der  Aufguß  des  grünen  Tees  und  können  flir  diesen  Zweck 
oder  bei  Lähmungs-  und  Ermüdungszuständen  als  Erregung»- 
mittel  gebraucht  werden.  Bei  Märschen  und  anderen  Muskel- 
anstrengungen  sind  dagegen  schwach  gebrannter  Kaffee  und 
der  schwarze,  wenig  aromatische  chinesische  Tee  vorzuziehen.^) 
Noch  weniger  als  dieser  letztere  hat  der  Paraguajrtee  eine  auf- 
regende Wirkung. 

DiegünstigenErfoIge,  die  man  nach  der  AnwendungdesCof- 
feitns  und  der  Guarana  in  einzelnen  Fällen  von  Migräne  durch 
Abkürzung  des  Anfalls  eintreten  sah,  lassen  sich  um  so  weniger 
erklären,  als   die  Natur   dieses  Leidens  noch  völlig  dunkel  ist 

Bemerkenswert  ist,  daß  auch  das  von  Honda  2)  dargestellte 
Skimmianin,  C32H29N30g,  eine  kristallisierbare,  schwache 
Base  aus  der  zur  Familie  der  Rutaceen  gehörenden  Skimmia 
japonica,  an  Fröschen  wie  das  Coffein  eine  sich  von  der  Appli- 
cationsstelle  verbreitende  Muskelstarre  hervorbringt,  an  Rana 
esculenta  außerdem  erhöhte  Eeflexerregbarkeit.  An  Kaninchen 
bewirkt  es  Streckkrämpfe.  Es  erhöht  aber  nicht  die  Leistungs- 
fähigkeit der  Muskeln  und  hat  auch  keine  diuretische  WiAnng. 

1.  Coffeinum,  Coffein,  Ca<relii,KaffeTn(Thein).  Farblose,  tu  50  Wasser 
lösliche  Kristalle;  sehr  leicht  löslich  als  Doppelyerbindang  mit  benso^- 
sauremund  salicylsaurem  Natrium.  Gaben  1,0!,  täglich  3,0!  als  Diareti- 
cum,  in  Form  der  Doppelverbindung:  Coffeino-Natrium  salicylicaHi. 

2.  Theobrominum,  Theobromin.  Kristallinisclies,  in  Wasser  wenig 
lösliches  Pulver.  In  Form  des  Diuretins :  Theobromino-STatrium  sali- 
cylicum.    Gaben:  1,0!  täglich  6,0! 

*3.  Theophyllinum  und  Natrio-Theophyllinum,  Theophyllin  und 
Theophyllinnatrium.    Gaben  oben  S.  97. 

1)  Die  Literatur  über  d.  Wirk.  d.  flucht.  Best,  des  Kaffees  und  Tees 
vergl.  bei  Bin z,  Centralbl.  f.  klin.  Med.  21.  1169.  1900. 

2)  Honda,  Arcli.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  52.  88.  1904. 
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B,  Nerven-  und  Muskelgifte  der  Alkaloidreihe. 

Diese  Reihe  umfaßt  hauptaächlicb  die  in  den  Pflanzen  vorkom- 
menden Alkaloide,  deren  chemische  Constitution  noch  wenig 
bekannt  ist,  die  aber  wohl  alle  den  Stickstoff  in  einem  Ring- 
System  enthalten*  Die  wichtigsten  gehören  im  engeren  oder 
weiteren  Sinne  der  Pyridin-  ChiooHn-  und  Isochinolinreihe  an. 
Die  Alkalokle  sind  Basen,  die  mit  Säuren  meist  gut  charakteri- 
7?ierte  Salze  bilden.  Doch  kommt  es  bei  der  phai^mako logischen 
Klassificierung  auf  die  basischen  Eigenschaften  nicht  an.  Auch 
ist  es  in  pharmakologischer  Hinsicht  gleichgültig,  oh  ein  Alka- 
loid  in  den  Pflanzen  vorkommt  oder  ein  Ahkömmliiig  eines 
solchen  iat^  wie  dsbs  Apomorphin,  oder  auf  rein  synthetischem 
Wege  erbalten  wird. 


I 


7*  Oriippe  des  CtimritiB. 


Zu  dieser  Gruppe  gehören  in  erster  Reihe  drei  Alkaloide 

des  elidamerikamschen  Pfeilgitites  Curare,  das  Curarin,  Proto- 
curarin  und  Tubocurarin,  die  von  Boehm^)  zuerst  darge- 
stellt und  von  ikm-)  und  seinen  Schülern  Tillie^)  und  Jakab- 
hsl2y^)  eingebend  pharmakologisch  untersucht  sind. 

Das  Cura^Fin^  01^1114^20,  Vitamin t  von  Strycbnos  toxifera  Bentli,  und 
findet  sit'h  in  dem  am  Orinoko  und  in  Brittiseh-Guiana  bereiteten  Caiebas- 
»en curare.  Es  ist  im  freien  Zustande  noch  nicbt  klargestellt.  Sein 
JiydrocLlorid  bildet  eine  granatrote.  lackartig  durcheo heinende,  in  Wasser 
leicht  iööliche  Mnase. 

Das  Protocurarin,  Ci9H2>X03,  ist  neben  dem  sehr  schwach  curarin- 
artig  wirkenden  Protoenrin  und  dem  unwirksamen  Protocnridin  in 
dem  Topf  curare  au^  dem  Htroragebiet  des  Anmaonas  enthalten.  Es  wird  in 
Tontüpfchen  verwandt,  und  zu  seiner  Bereitung  dii^nen  Strychnoa  Castel-* 
naea  und  Cocculuii^  toitiferus.  Dm  HydrfK*hlorid  iat  ein  amorphes,  matt- 
roteSj  in  Wasser  leiclit  lösliches  Pulver.  Wirkt  wie  das  (.'urarin^  nur 
noch  stürker  iJakabhüzy). 

Bas  Tubocuraiin,  CiaH^iNO^,  ist  dasi  Alkaloi'd  des  vom  Amazonas 

-T»  -^1- — 

1)  B  0  e  h  ni ,  Das  siidainerikon.  Pfeilgift  Ouraie  in  ehem.  u,  pharnjakoL 
Besdelumi^.  Abhandl.  der  uiath.-phyB.  TGasse  d«  k.  sächa,  Ges.  d.  Wissenseli. 
zu  Leipzig,    22.  Bd.  S.  liHL  ISdiS  a.  2A.  Bd.  S.  1.  1897. 

2)  Boehm,  Arch.  f.  exp.  Pfith,  u.  Pharraakol  35,  IG.  1804. 

3)  Tillie,  Arch.  f,  exp.  Path.  n.  Pharmakol    27*  1.  1890. 

4)  Jak  ab  h  fizy .  Aich.  f.  exp,  Patb.  n.  Phariiiakol.  ibid.  4^.1a  IHSfl. 
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in  Bambusrohren  versandten  Tuhocurare,  dessen  Abstammniig  noch  un- 
bekannt ist.  Das  Hydroehlorid  tuldet  eine  hellrötlich  gelbe,  lockere, 
amorphe  Masse.  Ks  wirkt  auf  die  Kndifrun^en  der  motorischen  Nerven 
schwächer,  auf  die  der  < -ef äfinerven  und  des  llerzvagus  stärker  als  das 
f'urarin. 

Ein  zweitos  AlkaloYd  dieser  Curaresorte,  das  Cur  in,  CisHigNOa. 
welclies  im  freien  Zustande  in  far!)losen  Nadeln  oder  Tafeln  kristallisiert, 
aber  auch  in  amorpher  Modification  vorkommt,  lälimt  nicht  die  Endignngen 
der  motorischen  Nerven,  sondern  wirkt  veratrinartig  auf  das  Herz. 

Das  Cursrin  lähmt  mit  grosser  Intensität  die  Bndigangen 
der  motorischen  Nerven  der  Skelettmaskeln^  ohne  zunächst  an- 
dere Organe  direkt  zu  afBcieren. 

Die  Normalgabe  Curarin,  die  erforderlich  ist  um  einen  Frosch 
von  50  g  durch  Lälimung  der  Endigungen  der  motorischen  Nerven  voll- 
ständig bewegungslos  zu  machen,  beträgt  nur  0,014  mg  (Boehm  und 
Tillic).  Dabei  schlägt  das  Herz  kräftig  weiter,  die  Muskeln  behalten 
ihre  Erregbarkeit  fast  unverändert,  und  in  verhältnismäßig  kurzer 
Zeit  tritt  vollständige  Erholung  ein.  Nacli  der  16  fachen  Normalgabe 
kehren  die  Reflexe  erst  nach  9—10  lagen  wieder,  die  Fähigkeit,  sich 
aus  der  llückenlage  umzudrehen,  stellt  sich  aber  erst  nach  14 — 16  Tagen 
ein.  Nach  der  30  fachen  Normalgabe  bleibt  die  Erholung  gewöhnlich  aus 
(Tillie).  Auch  nach  der  Anwendung  des  Curare  können  die  Frösche 
8  bis  10  Tage  im  gelähmten  Zustande  verharren,  bis  nach  dem  Übergang 
des  Curarins  in  den  Harn  vollständige  Erholung  eintritt  (Bidder,  1868). 
Der  innerhalb  18—20  Stunden  nach  der  ^'ergiftung  mit  der  Normalgabe 
Curarin  secernierte  Harn  bringt  an  einem  anderen  gleich  schweren  Frosch 
eine  vollständige  Curarinlähnmng »hervor,  so  daß  die  ganze  Menge  des 
Giftes  unverändert  durch  denHarn  ausgeschieden  wird  (Jakab- 
häzy).  Für  Salamandra  maculosa  ist  die  Normalgabe  30mal  größer 
als  für  Frösche  (Jakabhazy). 

An  Säugetieren  erfolgt  die  Ausscheidung  des  Giftes 
durch  die  Nieren  so  rasch,  daß  die  Resorption  vom  Magen 
aus  mit  der  Elimination  nicht  Schritt  hält.  Daher  sind  weit 
größere  Gaben  von  Curare  als  die,  welche  in  das  Blut  oder 
unter  die  Haut  gespritzt  tödlich  wirken,  bei  innerlichem  Gre- 
brauch  unschädlich.  Schomburgk  nahm  auf  seinen  Reisen  in 
Südamerika  ohne  Schaden  bedeutende  Quantitäten  davon  gegen 
Sumpffieber.  Bringt  man  aber  relativ  große  Mengen  in  den 
Magen  (Fontana,  1780)  oder  verhindert  man  durch  Unter- 
bindung der  Nierengefäße  die  Ausscheidung  des  Giftes 
(Cl.  Bernard,  1865),  so  stellen  sich  die  Vergiftungserscheinungen 
bei  dieser  Applicationsweise  ebenso  rasch  ein,  wie  bei  der  Injec- 
tion  unter  die  Haut. 
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Auch  an  Säuget ieren  lähmt  das  Cui^arm^  ohiie  zunächst 
andere  nachweisbare  Wirkungen  berYorzubringeüj  nur  die  Ea- 
digungen  der  motorischen  Nerven.  Die  Tiere  gehen^  sich 
selbst  überlassen^  an  den  Folgen  des  Forti^alls  der  Reapirations- 
bewegungen  zugrunde.  Werden  die  letzteren  künstlich  durch 
Einblasen  von  Luft  in  die  Lungen  eraetztj  so  bleibt  das  yöUig 
bewegungslose  Tier  oft  viele  Stundeu  lang  am  Leben,  Das 
Herz  pulsiert  dabei  mit  uogeschwächtcr  Kraft  und  erzeugt  in 
dem  vom  Gifte  wenig  beeinflußten  Gefaüsystem  einen  nahezu 
normalen  Blutdruck. 


d 

i 
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Für  Kaninc'lien  beträg-t  die  kleinste  tödliche  Gabe,  N  ornial|2:abG, 
des  Curariaa  0,3i  mg  für  1  kg  Körper^ewicbt  und  etwa  ebensoviel  für 
Hunde  und  KatKeu  fBoehiu)* 

Sehr  groß«  Gaben  Curarin  lähmen  auch  die  motoriechen 
llerven  in  den  OelEsa Wandungen.  Einspritzung  von  Curarin- 
ösungen  in  das  Blut  verursacht  an  Kanin  eben  j  Katzen  und 
Hunden  regelmäßig  ein  unmittelbares  Sinken  des  Blut- 
drucksj  das  nach  der  1 — SOfachen  Normalgabe  vorübergehend 
ißt  und  Laufig  von  einer  Erhebung  über  die  Norm  gefolgt  wird^ 
nach  der  50 — lOOfaehen  Normal  gäbe  länger  dauert  und  nicht 
ganz  verschwindet  Die  Ursache  dieser  Erscheinung  ist  wahr- 
sclieinlich  eine  infolge  der  Verteilung  des  Giftes  im  Organis- 
mus vorübergehende  Lähnmug  der  Nerven  in  den  Gefäßwan- 
dungeUj  denn  nach  der  100  bis  SOOfachen  Normalgabe  werden  au 
aninchen  die  peripheren  vasomotorischen  Nerven  vollständig 
unerregbar,  Hautreize^  centrale  Ischiadicusreizung,  Erstickungj 
direkte  Keizung  des  Rückenmarksj  sowie  periphere  Splanchnicus- 
reizung  sind  jetzt  ohne  Einfluß  auf  den  Blutdruck  (Tillie). 

Am  Herzen  selbst  werden  nach  sehr  großen  Gaben  nament- 
lich bei  Fröschen  die  herzhemmenden  Vaguefasero  gelahmt 

Über  den  EinfluBs  des  Gurarins  auf  das  Centralnerven- 
i«yBtem  haben  erst  die  Untersuchungen  mit  der  reinen  Substanz 
Aufschluß  gegeben  (Tillie).  Werden  schwache  Curarinl ösungen 
(1 :  1000—10000)  nach  Entfernung  des  Gehirns  und  Unterbin- 
dung des  Herzens  auf  das  bloßgelegte  Rückenmark  von 
Fröschen  gebracht,  so  stellt  sich  ein  heftiger  Tetanus  ein.  Das 
Curarin  wirkt  also  wie  das  Stjychniu.  Ist  das  Gehirn  erhalten, 
go  werden,  anscheinend  durch  Erregung  von  hemmenden  Centren 
im  letzteren,  die  Reflexe  in  den  durch  Unterbindung  der  Geföße 
vor  dem  Gift  geschützten  Gliedern  unterdrückt    An  Säuge- 
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tieren  Iftt^t  sich  wegen  iJer  wnvenüeidlichen  Lähwiong  der 
EndiganjE^en  d^v  iäTntliclien  motoriscfaon  Nerren  nur  eine 
liöcbgrafli^eSteigeruEgderReflexeiregharkeit  der  Ta^o- 
motori?(chen  Nerven  nach  weisen.  An  eurÄrisiert^n  Kaninchen 
treten  infolge  dessen  hei  gerin.^ft'igigen  Reizangen  der  Haiitober- 
fläche  Blntdmcksteigerongcn  von  30—80  mm  Eg  ein,  welche 
mehrere  Minuten  anhalten. 

Neben  dem  Tetanus  ist  wohl  auclij  wie  nach  Strj^chniD,  eine 
LiihmuDg  anderer  Gebiete  de^  Centralnervensystems  aaznnehtnen. 
So  ist  ea  zu  erklären^  daß  jene  envähnte  Reflexhemmnng  an 
Fröschen  nach  der  oO^lOOfachen  Normalgabe  innerhntb  1  biaj 
IV2  Stunden  versehwindet  und  einer  gesteigerten  Reflexerreg* 
barkeit  Platz  macht. 

Von  den  übrigen  Organen,  die  nooli  hcsondcrs  zu  nennen  nn^, 
bleiben  die  sensiblen  Nerven  UTid  die  motorisi eben  Nervt^nnt^mme 
vom  ämi  riifle  v^lli^  verselifint.  Ffir  letztere  i.^t  tlies,  »hf^osehen  v^n  der 
Anordnung,  bei  welcher  nur  die  ?itSmiiie  unü  nUM  ihre  Endijtcun^eti  von 
dem  Gifte  getroffen  werden,  dnrch  besondere  »ehr  subtile  Versuche  von 
Kühne  (188(i)  aiu  M,  gracilis  des  Frosehes  tinzweifelljuft  erwiesen*  Der 
Sit^  der  Wirkung  sind  rlie  motoriseben  Endplutten. 

Die  F  r  ö  s  (5  h  tu  u  s  k  e  1  n  erfahren  selbst  nach  rle r  ä(JC «  m  )  f  aclien  Normal- 
^abe  keine  direkte  Ein^virknng  (Bnebm,  1894).  FHe  VerSndentngt?», 
welche  die  Zuck  DJ!  gseurve  derselben  infolge  der  €nrarisieniTi|r  zeMgt{rg 
i^verend,  lH!0j,  hängeu  davon  ab,  daö  die  Muskelsvihstanz  in  dieeem^ 
Falle  jt^anz  direkt  ohn«  jctte  Beteiligung^  nervöser  Gebilde  erregt  wird,  IJci 
iinToUstiindigeT  Liibmung  der  Nervenendigungen  sind  die  Zut^kungshöben 
niedriger,  ond  der  Nervenappamt  ermüdet  bei  der  elektrischen  Reizung 
letefiter  fila  im  normalen  Zustande  (ßoehm,  Jak  ahhuzy). 

Bei  curarisierten  Tieren  hat  man  dag  Auftreten  von  Zucker 
im  Harn  beobachtet,  auch  an  Frijschen  nach  reintm  Curarin,  doeh  i»t 
das  keineswegs  regebiiaßig-  dt^r  Fall  (vergl.  xMoriihiraa^)), 

Bei  der  Anwendung  des  Cnrar^  und  (Jea  Curarins  ül 
Krankheit en  kommt  ebenfalls  keine  andere  Wirkung  als  die 
Lähmung  der  Endigniigen  der  motorischen  Nerven  in  Frage, 
und  dementsprechend  kann  es  sich  nnr  um  eine  Unterdrilekung 
von  Krämpfen  dureh  daseelbe  handeln.  An  voIlstUiidig  curari* 
sierten  und  anöreichend  künstlich  respirierten  Tieren  bringt 
das  Stiychnin  keinen  Tetanus  hervor,  weil  die  l'bertragung 
der  iibermäfjigen  En-egung  vom  Central  nerven  System  auf  die 
Modkeln  verhindert  wird.    Nach  der  Auescheidung  der  beiden 


1)  M  orishimaj  Arch.  f.  eicp.  Falk.  n.  Pbammkol  4S*  Ä  1899, 
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Gifte  tritt  zuweileB  vollständige  Erholung  ein,  Ana  Menschen 
darf  man  bei  der  Behandlung  eines  Tetanus  nicht  in  dieser 
Weise  veriahren^  weil  sich  eine  ausreichende  kiinstJiche 
Respiration  nicht  einmal  an  TiereB^  geschweige  denn  bei 
Menschen  längere  Zeit  ohne  die  groüte  Gefahr  unterhalten  läßt. 
Denn  beim  Einblasen  von  Luft  in  die  Bronchien  wird  der 
Brustkorb  durch  die  gewaltsam  erweiterte  Lunge  gehoben  und 
diese  dabei  leicht  geschädigt.  Man  hat  auch  versucht^  den 
Tetajuus  und  andere  Krampfformen  mit  kleinen  Gaben  von 
Curare  zu  behandeln^  die  überhaupt  keine  nachweisbare 
Lähmung  der  motorischen  Nervenendigungen  bedingen.  Die 
in  dieser  Weise  behandelten  Fälle  von  Wundtetanue  (Vella^ 
1859;  Demme,  1861;  Busch,  1867,  u.  a.)  gestatten  aber  kein 
Urteil  über  den  Erfolg  der  Curarebehandlung,  denn  wenn  dabei  zu- 
weilen Ausgang  in  Gene^^ung  beobachtet  wurde,  so  steht  dieser 
ßkherlich  in  keinem  Zusammenhang  mit  dem  angewandten  Mittel. 
Es  kommen  bei  der  therapeutischen  Verwertung  der 
Curarin Wirkung  nur  solche  Grade  derselben  in  Frage^  bei 
denen  zwar  eine  deutliche  Lahmung  Torhanden  ist,  die  aber 
noch  keine  kräftige,  durch  starkes  Ein  blas  eil  von  Luft  rn  die 
Lungen  erzengte  künstliche  Respiration  erfordern.  Es  gelingt^ 
Kaninchen  durch  ^ucceseive  Appficatian  kleiner^  nicht  tödlicher 
Gaben  ron  Curarin  derartig  zn  vergiften,  daß  die  Tiere  im 
Zustande  völliger  Lähmung  ohne  künstliche  Respiration  am 
Leben  bleiben;  die  ZwerchfeJlbewegungen  erfolgen  noch  spon- 
tan und  gehen  kräfHg  vonstatten  (Tillie).  Dieser  Grad  der 
Curarinwirkung  kann  beim  Wundtetanua,  hei  der  Hundswut; 
und  bei  anderen  KramptYornien  insbesondere  dann  von  Nutzen 
sein,  wenn  infolge  der  Krämpfe  eine  Erschöpfimg  der  Respi- 
rations-  und  GefUßnervencentren  und  des  Nervensyßtems  im 
allgemeinen  einzutreten  droht.  Nach  dem  Aufhören  tetanischer 
Anfalle  stockt  gewöhnlich  die  Eespirationj  die  Reflexerreghar- 
keit  ist  unterdrückt  und  der  Blutdruck  sehr  niedj'ig.  Aji 
curarisierten  Tieren  tritt  nach  der  Einverleibung  von  Strjchnin 
nur  eine  Bteigeruug  des  Blutdrucks  ein^  während  das  darauf 
folgende  Absinken  desselben,  wie  es  an  nicht  curarisierten 
Tieren  beobachtet  wird,  ausbleibt  (Denys^)).  Die  Unter- 
dilickung   des  Tetanus   verhindert   demnach  die  durch  ihn  be- 
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dingte  Lähmung   der   GeßiBnervencentren    and    in     ähnlicher 
Weise  die  Erschöpfung  anderer  Nervengebiete. 

Es  ist  denkbar,  daß  der  Tetanus  nach  Intensität  nnd  Dauer 
die  Grenze  nur  um  ein  Geringes  überschreitet,  jenseits  welcher 
die  letalen  Fälle  anfangen.  Hier  wird  es  am  leichtesten  mög- 
lich sein,  das  Leben  so  lange  zu  erhalten,  bis  die  Gefahr  vor- 
über ist.  Schon  jene  mäßige,  aber  allerdings  ausgesprochene 
Curarinwirkung,  bei  der  noch  die  Kespiration  durch  die  Zwerch- 
fellbewegungen unterhalten  wird,  kann  ausreichen^  um  die 
Gewalt  der  Krämpfe  zu  brechen.  Sollte  dabei  Stocken  der 
Atmung  eintreten,  so  läßt  sich  das  leicht  durch  einfache  manuelle 
künstliche  Respiration  beseitigen. 

Durch  eine  solche  Behandlung  ist  es  Offenberg  (1879) 
gelungen,  einen  Fall  von  Tetanus  in  der  besonderen  Form  der 
Lyssa  zur  Heilung  zu  bringen.  Der  Wundtetanus  hat  oft  eine 
sehr  lange  Dauer,  während  welcher  die  Curarinwirkung  nicht 
ununterbrochen  unterhalten  werden  darf.  Deshalb  ist  in  solchen 
Fällen  ein  dauernder  Erfolg  kaum  zu  erwarten.  Doch  brachten  in 
einem  typischen  Falle  dieser  Krankheit  Gabenvonl  bis  12  mg 
des  reinen  Curarins,  subcutan  injiciert,  bei  einem  kräftigen 
Manne  Nachlaß  der  Krämpfe  und  Verminderung  der  Kespi- 
rations-  und  Pulsfrequenz  hervor  (F.  A.  Hoffmann,  1889). 
Auch  bei  Tetanie  wurde  durch  subcutane  Injection  von 
0,25  bis  0,70  mg  desselben  remen  Curarins  eine  Abkürzung 
der  Gesamtdauer  der  Anfälle  erzielt  (Ho che*)). 

Nach  12  mg  des  reinen  Curarins  traten  in  jenem  Falle  von  Tetanus 
(Hoff mann)  Speicheltiuß,  geringer  Singultus,  Zuckungen  des  Unter- 
kiefers, aber  anscheinend  keine  Lähmungserscheinungen  auf,  während  bei 
dem  an  Tetanie  leidenden  Kranken  schon  nach  0,6—0,7  mg  Lähmung  der 
beiden  Beine  zustande  kam,  so  daß  diese  willkürlich  nicht  bewegt  werden 
konnten.  Nach  der  arzneilichen  Anwendung  von  Curare  hat  man  bei 
Menschen  eine  Temperatursteigerung,  ja  einen  förmlichen  fieber- 
haften Zustand  mit  Gänsehaut,  Schüttelfrost,  dann  Hautröte  und  Schweiß, 
beschleunigten  Puls,  Durst  und  Kopfweh  beobachtet  (Liouville,  1866). 
Auch  an  Tieren  läßt  sich  durch  kleine,  nicht  lähmende  Gaben  eine  Tem- 
peraturerhöhung hervorrufen  (Liouville  u.  Voisin,  1866;  Gonjon, 
1869;  Bonwetsch^)).  Bei  eintretender  Lähmung  zeigt  die  Temperatur 
ein  wechselndes  Verhalten  (Reichert 3)). 

1)  Ho  che,  Neurolog.  Centralbl.  1894.  Nr.  8. 

2)  Bonwetsch,  Über  den  Einfluß  verschiedener  Stoffe  auf  die  Um- 
setzung des  Sauerstoffs  im  Blute.    Diss.  Dorpat  1869.  35. 

3)  Reichert,  Therapeutic  Gaz.  15.  151  u.  242.  1891.  . 
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Für  therapeutisclie  Zwecke  ist  nur  das  reine,  vorher  auf 
seine  Normal  dosen  (ver^l.  S,  102  und  103)  geprüfte  Curarin  an- 
zuwenden, 

ZatlreicLe  andere  Pflanzenalkaloide^  namentlich  aber 
fast  alle  Ammoniumbaaen  sowie  einzelne  stickto  ff  freie 
Substanzen,  z,  B.  der  Carapher,  bringen  an  Fröschen  neben 
anderen  Wirkungen  aut:h  mehr  oder  weniger  leicht  eine  Lähmung 
der  Endigangeu  der  motorischen  NerTCU  hervorj  manche  in  so 
hervorragender  Weise,  daß  sie  das  Curarin  ersetzen  könnten. ') 

Dieser  Gruppe  scblieLH  sich  auch  das  Fugugift'^)  an^ 
welches  in  den  in  den  japanischen  Meeren  vorkommenden^  der 
Gattung  Tetrodon  angehörenden  Fischen  enthalten  ist^  deren  Ge- 
nuß in  Japan  nicht  selten  zu  Vergiftungen  Veranlassung  gegeben 
hat*  Das  Fugugift^  welches  aus  dem  kristallisierendoiij  nicht  ba- 
sischeni  Tetrodonin  und  der  amorphen  Tetrodonsaure  be- 
steht, bewirkt  Lähmung  des  Centralnervensjstems  und  insbe- 
sondere der  Funktionsgebißte  des  verlängerten  Markes  und,  nach 
Art  des  Curarinsj  der  Endigurgen  der  motorischen  Nerven,  vor 
allem  die  des  Nv,  phrenicus  im  Zwerchfell,  die  unerregbar 
werden,  bevor  noch  die  Atemcentren  voUatändig  gelähmt  dnd. 

8.  Gruppe  des  Strycliuins. 

Zu  dieser  Gruppe  gehören  außer  dem  in  verschiedenen 
Strychnos arten,  namentlich  Strychnos  Nux  vomica^  S,  Ignatii 
und  S*  Tieut^  neben  Brucin  vorkommenden  Strychnin  ver- 
schiedene andere  Alkaloide,  namentlich  das  Akaagin  aus  der 
wahrscheiDlicb  auch  einer  Strychnosart  entstammenden  Akazga- 
rinde,  ferner  das  in  den  Calabarbohnen  neben  dem  Physostigmin 
enthaltene  Calabarin,  dann  das  OpiumalkaloTd  Thebain 
das   G-el semin   (vergL    Gruppe  des   Conüna),    das   Tetauo- 


1)  Yergl.  Bttciiheim  u,  Loos  in:  Eckhard,  Beüräge  zuiAnat.  u. 
Pliysioh  5.  179.  Gießen  1870;  Santessoa,  AreU,  f.  e^p.  Path.  u.  Phar- 
makoL  35.  23.  1894;  Banteeson  u,  Kojraenj  SkanfL  Arcb.  f  Phy&ioL 
10*201,1900;  Hildebrandt,  Arcli^f.exiKPath.  u.Pharmakol.  53*  76.  19m 

2)  Vergl.  libcr  dieses  Gift  und  über  die  Vergiftungen  an  MenacLen 
die  Arbeiten  von  Takahashi  u.  Inoko,  Arch,  1  exp.  Patb.  ü.  Phar- 
tnakol-  26-  401  u.  453,  1890;  Äütteüungen  der  niediein.  Fakultät  in  Tokio. 
1,  375.  Ib92;  von  Tabara,  Zeitacbi,  d.  uiedic.  GeaelbcL  in  Tokio. 
8-  14.  1894;  von  Hayaabi  und  MutOj  Arcli.  f,  exp.  Fatb.  u,  Pharma- 
kol  47.  214  1902, 
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cannabih;  welche»  in  kleiner  Men^e  im  indiscben  Hanf  und 
flem  daraus  bereiteten  Haschisch  gefunden  wurde,  und  endKch 
das  nach  dt*n  Untersuchungen  von  (ireshoff*)  in  vielen  ost- 
indischen^  speciell  javanischen  Arten  der  Farn,  der  Launceen  vor- 
kommende^ stark  tetanisierend  wirkende  AlkaloidLaur  otetanis. 

Die  typische  Wirkung  aller  dieser  Alkaloide  besteht  in 
der  hochgra^ligen  Steigerung  der  *Reflexerregbarkeit 
jener  Gebiete  des  Centralnervensystems^  die  von  den  peripheren 
Sinnesnerven  her  beeinflußt  werden^  und  findet  ihren  Aasdmck 
in  dem  Tetanus.  Daneben  erfahren  verschiedene  andere 
(iehim-  und  Kückenmarksfunktionen^  insbesondere  die  willkür- 
lichen und  die  von  pathischen  Erregungen  abhängigen  reflee- 
torischen  Bewegungen  eine  Lähmung^  welche  nach  Bracin  und 
Thehain  ähnlich  wie  nach  Morphin  schon  vor^  nach  Strychnin, 
Akazgin  und  Calabarin  erst  nach  dem  Tetanus  oder  gleich- 
zeitig mit  diesem  auftritt.  Außerdem  wirken  das  Bmcin, 
Strychnin,  Gelsemin  und  wohl  auch  die  übrigen  genannten 
Alkaloide  curarinartig  lähmend  auf  die  Endignngen  der 
motorischen  Nerven,  eine  Wirkung,  die  aber  nur  beim 
Bruein  schärfer  in  den  Vordergrund  tritt 

Die  »Stoffe  der  Curarin-.  Strychnin-  und  Morphingruppe  bilden  gleich- 
sam eine  fortlaufende  Reibe,  in  welcher  die  nach  Onrarin  so  ausgesprochene 
Lähmung  der  motorischen  Kndplatten  des  Muskels  allmählich  geringer  wird, 
während  in  der  Stry(?hningruppe  der  Tetanns  und  beim  Morphin  die  cen- 
trale JJihmung  ihren  Höhepunkt  erreichen. 

Das  charakteristische  Symptom  der  Strychninwirkung,  der 
Tetanns,  besteht  in  einer  meist  plötzlich  eintretenden,  wenige 
Sekunden  bis  viele  Minuten  dauernden  tonischen  Contraction 
der  sämtlichen  Skelettmuskeln.  Die  kurzen,  oft  blitzschnell 
aufeinander  folgenden  Intermissionen  werden  durch  länger 
anhaltende  Intervalle  unterbrochen.  Bei  Menschen  können  die 
letzteren  wenige  Minuten  bis  mehrere  Stunden  dauern.  Bei  den 
intensivsten  Formen  des  Tetanus  hören  diese  Unterbrechungen 
auf,  der  ganze  Körper  erscheint  brettartig  hart,  starr  und  un- 
beweglich. Der  tetanische  Anfall  beginnt  in  der  Regel  mit 
einem  Kinnbackenkrampf  (Trismus),  dann  geraten  ohne  erkenn- 
bare Reihenfolge  die  übrigen  Muskeln  in  Contraction. 

Da  bei  einer  gleichzeitigen  Zusammenziehung  der  Mnskeln  an  Wirbel- 
tieren die  Wirkung  der  Extensoren  jene  der  Flexoren  überwiegt,  so  ver- 

1)  Greshoff,  Ber.  der  d.  ehem.  Ges.  23.  3546.  1890. 
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um&cht  der  Tetanaa  eine  Streckung  d«s  Eauipfe«  (Ortlj<»toeti#)  und  der 
Gliednuißen.  Der  erötere  kann  »ofar  stark  häcIi  liint^n  gekrümiat  werden 
(Opisthotonus  K 

Nach  jedem  stärkeren  tetaüi&clieu  Äniall  ötocken  die 
Eespirationsbewegungen  und  kommen  dann  wieder  von 
gelbst  in  Gang,  wenn  dt3r  Anfall  nickt  zu  lange  gedauert  Imt, 
Nacb  Versuchen  an  Kaninchen  kann  der  Kespiratioiißstillßtaud 
auch  so  lange  anhalten,  daß  daö  Tier  zugrunde  geht.  Wenn 
man  aber  in  solchen  Fällen  die  künstliche  Hespiradon  einleitet, 
so  treten  nach  einiger  Zeit  spontane  Ätenihewegungen  ein,  und 
der  infolge  iles  Anfalls  stark  erniedrigte  Blutdruck  steigt  wieder 
an  (Deufs*)), 

Wenn  die  künstliche  Hespiration  wfifarend  ctca  tetftnischen  ää- 
falls  oder  vor  demselben  eingeleitet  >v'ird,  so  gelingt  es,  ihn  zu  unter- 
drücken oder  sein  Eintreten  zu  \'er hindern,  fnlln  die  angewandten  iiähen 
de»  Giftes  nicht  za  ^oß  sind.  Osterwald-)  fand  an  Meerachweintshen, 
daß  Yerntehrung  desi  Sauerstoffgehalts  der  eingeatmeten  Luft  die  Krumpfe 
mildert  oder  nnterd  rückt,  Saueratoffvernnnderung  däfregen  sie  verstürkt. 

Die  Ursaehe  des  Tetanue  Lat  eine  exceasiv"  gesteigerte 
E^flexerregbarkeit  des  Rückenmarks,  der  Mednlia  oblongata 
und  des  Gehirns,  Die  Ki^ampiÄn falle  werden  bei  einem  der- 
artigen Zustande  dieser  Organe  duixh  die  kleinsten,  oft  gar 
nicht  mehr  nachweisbaren  Reize  hervorgerufen,  so  daß  sie 
scheinbar  ohne  alle  Veranlassung  eintreten.  Indessen  erfolgen 
in  den  seh  wachsten  Graden  der  Strychnin  Wirkung»  bei  Fröschen 
nach  %f^  bis  \\^^^  mg,  die  Anfälle  nachweisbar  nur  bei  äußeren 
Eeisen,  Das  beweist,  daß  der  Tetanus  ein  Reflexkrampf  ist. 
Doch  rufen  ihn^  der  oben  erwähnten  Localiaation  der  gesteigerten 
Erregbarkeit  entsprechejnd,  nur  solche  Reize  hervor,  welche 
das  Auge,  das  Ohr  und  insbesondere  die  Tastorgaae 
der  Haut  treffen,  während  die  Reizung  der  bloßgelegteii 
Muskeln  und  Eingeweide  ohne  Einfluß  bleibt. 

An  Menschen  läßt  sich  durch  das  Strycbnin  selten  eine 
auffällige  Steigerung  der  Reflexerregbarkeit  hervorbringen,  ohne 
daß  zugleich  tetanische  Erscheinnngen  bemerkbar  werden.  Da- 
gegen treten  nach  stärkeren  arssneilicben  Gaben  und  zuweilen 
in    Vergiftungs fällen    vor    dem    Ausbruch    des    Krampfanfalls 


1)  Denys,  Arch-  f.  exp.  Path.  u.  Pharinakol.  20,  m^.  1885, 

2)  Osterwald,  Arch.  f  exp.  Fath.  u.  Pharnjakol  4*.  451,  19(KJ. 
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Ziehen  und  Steifigkeit^  besonders  in  den  Nacken-  und  IJnter- 
kiefennnskelnj  Empfindlicbkeit  liegen  Sinneseindrticke^  Zittern 
der  Glieder  und  Behinderung  der  Respiration  ein. 

Nach  längerem  Gehrauch  bedingen  Gaben,  die  einzeln 
angewendet  keine  merklidie  Wirkung  haben,  zuweilen  ©inen 
Zustand  erhöhter  Reflexerregbarkeitj  der  nicht  so  stark  ist^ 
daß  an  Gesunden  unbeberrscbbare  Reflexbewegungen  ausgelöst 
werden.  Wenn  aber  nach  Apoplexien  die  gel  ahmten  Glieder 
dem  reflexhemmenden  Einfluß  des  Willens  entzogen  sind^  so 
geraten  sie  infolge  dieser  Strychn  in  Wirkung  nicht  selten  in 
lebhafte  Bewegung  oder  verfaUen  sogar  in  tetanische  Erstarrung. 
Diese  Erscheinung^  die  bei  Rücken  mark  slähmung  auch  ohne 
Anwendung  von  Strychnin  bloli  nach  sensibler  R-eizung  beob- 
achtet ist  (Brown -vSL^t[uard),  kann  in  therapeutischer  Beziehung 
kaum  die  Bedeutung  einer  mäßigen  passiven  Gymnastik  haben. 
Ein  anderer  Erfolg  ist  bei  Lahmungszuständen  von  der  durch 
das  Strychnin  bewirkten,  meist  unmerklichen  Steigerung  der 
Reflexerregbarkeit  überhaupt  nicht  zu  erwarten. 

Auch  automatische  FunktionHcentren  des  C  entral  nerven - 
Systems  versetzt  das  Stryohnin  in  einen  Zustand  erhöhter  Er- 
regbfirkdlt  und  verstärkter  Erregung.  Durch  diese  Wirkung 
werden  gelinde  Grade  der  Chlor alhydrat-  und  Alkoholnarkose 
vermindert  und  selbst  bis  zu  einem  gewissen  Grade  aufgehoben. 
Deshalb  hat  man  in  Frankreich  das  Strychnin  gegen  Alkoholis- 
mus  empfohlen.  In  hervorragendem  Maße  werden  von  dieser 
Erregung  die  Ursprünge  der  Gefäßnerven  und  der  b erz- 
hemmenden Vagus  fasern  betroffen.  Infolgedessen  erfährt 
die  Pulsfrequenz  eine  Verlangsamung^  und  der  Blutdruck  steigt 
wegen  der  Verengerung  der  kleineren  Arterien,  und  zwar  auch 
an  curarisierten  Tieren,  ako  unabhängig  von  den  Krämpfen 
(S*  Mayer')).  Der  vom  Rückenmark  ausgehende  Muskel- 
ton  US  erfährt  an  Fröschen  ebenfalls  eine  Verstärkung. 

Auch  auf  das  Herz  übt  das  Strychnin  eine  direkte  Wir- 
kung  aus,  welche  darin  besteh t,  daß  nach  verhältnismäßig  sehr 
großen  Gaben,  welche  die  tödlichen  Mengen  um  das  mehrfache 
übertreffen,  die  motorischen  Herznerven^  von  welchen  die 
normalen  Pulsationen  abhängen,  erat  unvollständig  und  dann 
vollständig  gelähmt  werden. 


1)  S.  Mayer,  Sit^tingsber.  d.  Wien.  Akad.  (5.  W.  64.  657.  IBT2. 
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Es  erscheint  selbst irerständlich,  daß  sich  diese  Herzwirktiiig  des 
StTyehDiBB  uuT  nach  Ausschluß  des  Tetanus  erkennen  und  beurteilen 
läßt.  Die  Steigerung  der  Errej^bairkeit  der  Ursprünge  der  herz  hemm  en- 
den Vagusfasem  und  der  Gefaßnerven,  das  Zusammendrucken  der  Ge- 
fäße durch  die  heftigen  Muskelcontractionen  bewirken  indirect  schwere 
Störungen  der  Circulation  und  der  FTerztätigkeit.  An  Fröschen  kann 
sich  das  Blut  im  Herzen  derartig  stauen,  daß  dieses  infolge  der  Über- 
füll nng  sich  nicht  mehr  contra  iiieren  kann. 

Am  cnrarisiertcn  Frosch  von  50  g  G e wicht  v erurs achcn  nach 
den  Untersuchungen  von  Igcrsheimer')  0,035  mg  ('/Nfio  i^g  pro  1  g 
Froscb)  nicht  frülier  als  in  einer  Stunde  Teianus  ohne  Lähmung,  die 
lü fache  Men^e,  also  0,ä&  m^  (Vuo  i^g  pro  1  g  Frosch),  die  als  Normal- 
g  it  b  e  b  ez  eich  ne t  sei,  in  1 0  Min  u  t en  T  e  t  a  n  u  s  u  n  d  L  ä  h  m  u  n  g.  Diese  ein- 
fache, lähmende  Normalgabe  bewirkt  nur  eine  Beschleunigung  der  Herz- 
contract innen,  aber  keine  Verlangsamung  derselben.  Nach  der  10  fachen 
Normalgabe  tritt  nur  eine  geringe  und  erst  nach  der  60--^1()0  fachen  eine 
bedeutende  Puls  verlangsam  ung  ein,  die  sieh  bei  dem  am  William  sschen 
Apparat  arbeitenden  isolierten  Herzen  g-erade  bemerkbar  macht,  wenn 
die  Nährflüssigkeit  1^X^2—0,005  %  Ötrychnin  enthalt.  Bei  einem  Gehalt 
von  0,01Ü%  erfolgt  stets  dauernder  lierzstillstandi  dabei  bleibt  der  Herr- 
muskel noch  lange  erregbar  nnd  der  Stillstand  kann  bis  zu  einem  ge- 
wissen Grade  durch  Canipher,  nicht  aber  durch  Atropin  aufgehoben  werden^ 
so  dati  es  sich  um  eine  Lähmung  der  motorischen  Nervenelemente  im 
Herzen  bandelt*  Auch  an  Kaninehen  erfolgt  an  dem  nach  dem  B o  c k - 
sehen  Verfahren^)  isolierten  ller^con  Stillstand  des  letzteren,  aber  erst 
nacli  Gaben,  die  die  tödlichen  um  das  mehrfache  übertreffen* 

Nach  den  Resultaten  dieser  Versuche  kann  davon  nicht  die  Eede 
sein,  daß  die  Lähmung  des  Centralnervensystems  eine  Folge  der  Elerz- 
lähmung  ist,  wie  Verworn  (1900)  annimmt  Bib  Lähmung  tritt  schon 
nach  Gaben  einj  welche  auf  das  Herz  keinerlei  Einfluß  aasüben. 

Eine  besondere  Beachtung  verdient  die  bereits  Jahrzehnte 
vorher  gemachte,  dann  durch  die  therapeutischen  Versuche  von 
I^agel  (1871)  scharf  in  den  Vordergrund  gerückte  und  jetzt 
in  praktischer  Hinsicht  schon  wieder  fast  vergessene  Beobach™ 
tung,  da(i  in  amb]jopischen  und  amaurotigchen  Zuständen  durch 
den  Gebrauch  des  Strychnins  eine  Besserung  des  Scbver- 
iDögens  herbeigeführt  wird.  Auch  am  gesunden  Auge  läßt 
sich  nach  Gaben  von  2— 4mg  eine  Zunahme  der  Sehschärfe 
besonders  an   der  Peripherie    des  Gesichtsfeldes   und  eine  Er- 


1)  Igerflheiiner,  Areh.  1  exp.  Path.  u,  Pharmakol.   &4.  73.   1905 
Literatur. 

2)  a.  a.  ü.  oben  S.  31. 
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Weiterung  des  letzteren  nachweiBen,  und  zwar  an  dem  Auge, 
m  dessen  Nähe  das  Strychnin  sabentan  injiciert  wird  (▼.  Hip- 
pel *.  Der  letztere  Umstand  sowie  die  lange,  über  mehrere 
Tage  sich  erstreckende  Dauer  der  Wirkung  deuten  anf  einen 
localen  Einfluß  de»  Giftes  auf  die  Retina  hin.  Doch  kann 
auch  eine  Erhöhung  der  Erregbarkeit  der  liehtempfindenden 
Centren  im  Gehirn  die  Ursache  der  gesteigert»  Seliachiife 
sein^  iu  der  Weise,  daU  der  gleiche  Lichoreiz  anter  diesen 
Verhältnissen  eine  stärkere  Empfindung  verursacht  mls  Toriier. 
Dreser  ^;  fand  dnrc)^  genaue  Messungen  an  seinem  Ange«  dat 
die  Unterschiedsempfindlichkeit  auch  für  die  verschiedenen  Hel- 
ligkeitsgrade der  vier  Hauptfarben  des  Spectrums  nach  dtf 
subcutanen  Injection  von  2—i  mg  Str^'chnin  mehr  oder  veniger 
erfaebUehy  namentlich  flir  mittlere  Lichtstärken,  Teraeliäift 
wird. 

Obgleich  die  Besserung  des  Sehvermögens,  namentKeh  bei 
der  einfachen  Sehnervenatrophie  nach  der  Anwendung  des 
Strjchnins  wenigstens  in  einzelnen  Fällen  längere  Zeit  anhält 
so  ist  doch^  wie  dies  auch  die  Erfahrung  gelehrt  hut,  eine 
eigentliche  Heilung  jener  Leiden  darnach  nicht  za  erwarten. 

Nach  innerlichen  Gaben  von  0.02  g  Strvchnin  wird  a«di 
der  Geruchssinn  außerordentlich  geschärft,  wobei  übel- 
riechende Substanzen,  wie  Asant,  Knoblauch,  Baldrian,  einen 
angenehmen  Eindruck  hervorbrachten  (Fröhlich,  1851).  Auf 
den  Tastsinn  scheinen  solche  Gaben  nur  einen  geringen 
Einfluß  auszuüben  (Lichtenfels,  1851;  v.  Hippel')). 

Von  der  früher  üblichen  Anwendung  der  Erähenaugen- 
präparate  und  des  Strychnins  als  erregende  Mittel  in  den 
verschiedensten  Krankheiten,  namentlich  des  Nerven- 
systems, ist  man  gegenwärtig  fast  vollständig  zurückgekommen. 
Nur  bei  motorischen  Lähmungen  aus  verschiedenen  JJt- 
Sachen  wird  das  Mittel  immer  wieder  versucht,  obgleich  die  An- 
gaben über  günstige  Erfolge  sehr  spärlich  sind.  In  manchen  Fälen 
hat  man  nach  steigenden  G^ben  von  5—10  mg  eine  Besserung 
der  Lähmungen  beobachtet.  Die  Wirkung  kann  auch  in  diesen 
Fällen    nur   darin  bestehen,    daß   die  infolge  von  Krankheiten 

1  V.  Hippel,  t'ber  die  Wirkun^r  des  Strychnins  auf  das  normale 
II.  kranke  Auge.    IJerlin  1873. 

2;  Dreser,  Arch.  f.  exp.  Patli.  u.  Phaniiakol.  33.  251.  1894. 
3    a.  a.  U. 
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verminderte  Erregbarkeit  der  im  Übrigen  intacten  motorischen 
Centren  unter  dem  Gebrauch  des  Alkalo'ids  vorübergehend  ge- 
steigert wird,  ähnlich  wie  das  letztere  die  durch  Chloralhydrat 
und  andere  Substanzen  dieser  Art  herbeigeführte  Narkose 
wenigstens  teilweise  zu  beseitigen  imstande  ist.  Ob  dabei 
auch  die  Rückkehr  der  erkrankten  Gewebe  zur  normaler  Be- 
schaffenheit begünstigt  wird,  oder  ob  die  Verminderung  der 
Lähmungserscheinungen  durch  Steigerung  der  Erregbarkeit 
der  betreffenden  Gebiete  einerseits  und  die  Besserung  der 
pathologischen  Veränderungen  andererseits  nur  nebeneinander 
hergehen,  läßt  sich  vorläufig  nicht  übersehen. 

Die  Lähmung  verschiedener  Gebiete  des  Centralnerven- 
systems,  welche  das  Strychnin  neben  dem  Tetanus  hervorbringt, 
hat  hauptsächlich  eine  toxikologische  Bedeutung,  denn  sie  ist 
die  eigentliche  Todesursache  bei  der  Strychninvergiftung. 
Ihre  Entwicklung  läßt  sich  nicht  unmittelbar  beobachten,  weil 
sie  durch  den  gleichzeitigen  Tetanus  verdeckt  wird.  Der  letz- 
tere kann  zwar  auch,  wenn  er  sehr  heftig  ist,  durch  Erschöpfung 
zum  Tode  führen,  allein  in  der  Regel  ist  er  an  sich  nicht  sehr 
gefährlich.  Der  Wundtetanus  hält  bei  Menschen  zuweilen 
viele  Wochen  lang  an,  und  die  Fortdauer  seiner  Ursache  be- 
dingt schließlich  den  tödlichen  Ausgang.  Die  Strychninvergif- 
tung dagegen  verläuft  sehr  rasch.  An  Kaninchen  erfolgt 
selbst  nach  kleineren  Gaben  meist  nur  ein  kurzer  Tetanus, 
zuweilen  nur  eine  einzelne  tetanische  Streckung,  dann  ist  das 
Tier  völlig  gelähmt  und  geht  an  Respirationsstillstand  zu- 
grunde. Eine  curarinartige  lähmende  Wirkung  ist  dabei  nicht 
im  Spiele.  An  Hunden  und  bei  Menschen  tritt  die  direkte 
Lähmung  nicht  so  leicht  ein,  wie  bei  Kaninchen;  der  Tetanus 
dauert  länger,  und  die  Todesursache  ist  teilweise  in  einer  all- 
gemeinen Erschöpfung  des  Nervensystems  und  in  der  auf  die 
ursprüngliche  Erregung  folgenden  Lähmung  der  Gefäßnerven- 
centren  zu  suchen. 

An  Fröschen  läßt  sich  die  centrale  Lähmung  besonders  gut 
bei  11.  temporaria  nachweisen,  an  der  das  Strychnin  eine  curarinartige 
Wirkung  nicht  hervorbringt.  Die  allgemeine  Lähmung  folgt  nach  grö- 
ßeren Gaben  unmittelbar  auf  den  ersten  kurzdauernden  tetanischen  An- 
fall, wobei  die  Endigungen  der  motorischen  Nerven  völlig  erregbar 
bleiben.  AV.ährend  eines  länger  dauernden  Tetanus  besteht  die  Lähmung 
neben  diesem.  Bepinselt  man  einen  ganzen  Frosch  während  des  Tetanus 
Schmiedeberg,  Pharmakologie  (Arzneimittellehre)  5.  Aufl.        8 
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mit  einer  CorainN''»''an£:  ^i*  zur  v.'üi^^n  HAatanJdthene  nnd  spült  ihn 
dann  mit  Wa^s^-r  imt  a>».  um  lia*  iiVr^rhüi-Lre  ri>«rafii  zn  entfernen,  so 
hOrt  der  Tetanu*  volNtändii:  auf.  «»il  in:'«I^e  d»»r  Lähmnng'  der  sensi- 
blen HautntTven  t-ine  rerieotori*t-he  Wirkun:r  vi;.n  den  letzteren  her  ans- 
ireschlossen  iät:  da<reirt-n  macht  «i*:h  .letzt  rine  mehr  cMler  wenigerer  voll- 
ständijre  Lähmong  des  Tieres  bemerkbar,  die  darch  den  Tetanns  verdeckt 
wurde.  Ein  nonualer  Fro>ch  wini  darirh  ilie  arleiohe  CoeaTnbehandlang 
nicht  sofort  ;;relühmt    Poal*»on- 

Die  Lfthmung  der  ündigungen  der  motoriacheii  Keryen 
durch  das  Strychnin  kommt  nur  an  Kana  escnlenta  leicht  zu- 
stande, während  sie  bei  K.  temporaria  fast  vollständig  ausbleibt 
(Poulsson  *  »j.  Das  Zustandekommen  der  Lähmung  wird  durch 
den  ermüdenden  Eintlub  des  Tetanus  auf  die  Endigangen  der 
motorischen  Nerven  begünstigt  Santesson-\  An  Säuge- 
tieren läßt  sie  sich  nur  nachweisen,  wenn  außerordentlich  große 
Mengen  von  Strychnin  beigebracht  werden  und  gleichzeitig 
eine  sehr  energische  künstliche  Respiration  unterhalten  wird 
(Riebet,  1880:  Vulpian,  lsS2\  Von  allen  hierhergehörenden 
Alkaloiden  wirkt  das  Brucin  am  stärksten  curarinartig. 

Die  mittlere  tödliche  <iabe  des  ^itrychnins  für  erwach- 
sene Menschen  betrSjrt  bei  innerlicher  Anwendung  0,10—0,12  g.  Es 
li^ibt  aber  Fälle,  in  denen  der  Tud  bereits  nach  0A»3g  eintrat,  während 
in  anderen  nach  Mengen  von  0.6.  ja  so^ar  nach  l;25g  Genesung  er- 
folgte. Dabei  ist  aber  zu  ]»erücksichtigen,  daß  Hrechmittel  verabreicht 
waren. 

Die  tödlichen  Gaben,  auf  1  kjr  Körperjrewicht  berechnet,  betragen 
für  Frösche  2.1  nijr.  für  Kaninchen  O.Jhng.  für  Hunde  und  Katzen 
0,75  mg,  für  Hühner  2.0  mg  für  Tauben  woni«rstens  10,0  mg  (Falk')). 
Die  kleinste  tödliche  (iabe  für  Hunde  ist  bei  der  Injection  in  das  Blut 
für  1  kg  Körpergewicht  0.2  mg.  vom  Brucin  dagegen  sind  8,0  mg  erfor- 
derlich (Reichert,  1H9;j;.  Ganz  junge  Tiere  sind  gegen  das  Strych- 
nin  widerstandsfähigor  als  alte/'; 

Wie  andere  krainpferregende  Gifte  setzt  auch  das  Strychnin 
die  normale  Körportemperatur,  namentlich  an  Kaninchen 
und  Meerschweinchen,  aber  auch  an  Hunden  herab,  und  zwar 
durch  Steigerung  der  Wärmeabgabe,  meist  zugleich  mit  einer 
Erhöhung  der  Wärmeproduction.  Die  Wirkung  tritt  bereits 
nach  Gaben    ein,    die   nocli   keine  Krämpfe,  nicht  einmal  eine 

1)  Poulsson,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  2ß.  22.  1889. 

2)  Sautcsson,  Skamlinav.  Arch.  f.  Physiol.  6.  308.  1895. 

:\)  Kalck,  Viertel jahrsschr.  f.  gerichtl.  Medio.  X.  F.  20.  193.  1874; 
21.  V2.  1H74;  23.  7«.  1875. 

4;  Vcrgl.  Falck,  PHüg.  Arch.  34.  530.  1884;  36.  285.  1885. 
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erkennbare  Unruhe  des  Tieres  hervorrufen.  Doch  wirkt  das 
Strychnin  weniger  temperaturherabsetzend  als  andere  Krampf- 
gifte (Harnack^)). 

Eine  Gewöhnung  an  die  Strychninwirkung  scheint 
wenigstens  bei  Menschen  nicht  vorzukommen.  Man  beobachtet 
im  Gegenteil  nach  längerem  Gebrauch  kleiner  Gaben,  die 
anfangs  keine  nachweisbaren  Erscheinungen  hervorbringen,  das 
allmähliche  Auftreten  einer  gesteigerten  Reflexerregbarkeit 
Dies  hängt  davon  ab,  daß  auch  die  geringsten  Grade  derartiger 
Erregbarkeitszunahmen  des  Nervensystems,  wenn  sie  einmal 
eingetreten  sind,  längere  Zeit  andauern.  Dadurch  wird  bei 
fortgesetztem  Gebrauch  des  Mittels  leicht  eine  Summation  oder 
Cumulation  der  Wirkung  herbeigeführt  Dazu  kommt,  daß  die 
Ausscheidung  des  resorbierten  Strychnins,  welches  nach 
den  Beobachtungen  zahlreicher  Autoren  in  unverändertem  Zu- 
stande im  Harn  nachgewiesen  werden  kann, '^),  nur  langsam 
von  statten  geht.  Noch  am  8.  Tage  nach  dem  Einnehmen 
des  Alkaloids  hat  man  Spuren  desselben  im  Harn  gefunden 
(Plugge,  1885). 

Man  gebraucht  das  Extract  der  Krähenaugen,  in 
welchem  das  Strychnin  und  Brucin  die  einzigen  wirksamen 
Bestandteile  sind,  anscheinend  mit  gutem  Erfolg  nicht  selten 
bei  chronischen  Magen-  und  Darmkatarrhen,  um  gewisse 
Erscheinungen  derselben,  namentlich  Verdauungsstörungen, 
unangenehme  Sensationen  in  der  Magengegend  und  Durchfälle 
zu  unterdrücken.  Ob  das  Strychnin  dabei  nur  die  Rolle  eines 
bitteren  Mittels  spielt,  oder  in  eigenartiger  Weise  die  Inner- 
vation der  Verdauungsorgane  beeinflußt,  ist  zurzeit  noch  un- 
entschieden. 

Statt  des  Extractes,  in  welchem  offenbar  verschiedene 
Nebenbestandteile  die  Resorption  des  Alkaloids  verzögern  und 
seinen  Übergang  in  den  Darm  begünstigen,  ließe  sich  in  diesen 
Fällen  das  unlösliche  und  deshalb  schwer  resorbierbare  gerb- 
saure  Strychnin  in  Form  einer  schleimigen  Emulsion  an- 
wenden. Dadurch  würde  eine  sichere  Dosierung  erreicht,  was 
bei  dem  Extract  nicht  möglich  ist 

1)  Harnack,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  49.  157.  1903. 

2)  Die  ausführliche  Literatur  bei  C.  Ipsen,  Untersuchungen  üb.  d. 
Verhalten  des  Strychnins  im  Organismus.  Vierteljahrsschr.  f.  ger.  Med. 
3.  F.  4.  15.  1892. 
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1.  Stryobninum  nitrioum,  salpetersaures  Strychnin.  Farblose,  in 
90  Wasser  lösliche  Kristalle.    (Jähen  (UHÖ-0,01!,  täglich  bia  0,02! 

2.  Semen  Stryehni.  Xux  voniica,  Strychnossamen,  Krähenangen. 
Brechnüsse;  die  in  den  Heischifren  Friiehten  der  Strj'chnos  Nux  Toniica 
steckenden  tlachen  Samen.  Sie  enthalten  nach  Sander<)  1^ — 1,4,  im 
Mittel  1,28%  Stryehnin  und  1,5— 1,S,  im  Mittel  l,73*/o  Bnicin.  Gaben 
0,1!,  tägüch  0,2! 

Die  Ignatiusbohnen,  Kabae  St.  Ignatii,  von  Strychnos  Ignatii,  ent- 
halten 1,92-1,98%  Stryehnin  und  1,18—1,24"/..  Brucin  (Sander,  a.  a.  O.) 

3.  Extractum  Btrychni,  Extr.  Nueum  vomiearum,  Krähenaugen- 
extract.  Mit  Weingeist  hergestelltes,  braunes,  trockenes  Extract 
Gaben  0,01—0,5!,  täglich  bis  0,10!.  in  Pillen  und  Emulsionen. 

4.  Tinctura  Stryehni,  Krähenaugentinctur.  Strychnossamen  1, 
verd.  Weingeist  10.    (Taben  0,5—1,0!,  täglich  bis  2.0! 


9.  Gruppe  des  Samandarins. 

Das  Samandarin,  2)  C26H40N2O,  ist  eine  neben  dem  Saman- 
daridin  im  Hautsekret  des  Feuer-  oder  Erdsalamanders,  Sala- 
mandra  maculosa,  vorkommende  Base,  welche  im  freien  Zu- 
stande ein  gelbliches  Ol  bildet  Das  neutrale  Sulfat  kristalli- 
siert in  verschieden  gruppierten  Nadeln,  ist  in  Wasser  ziemlich 
schwer  löslich,  linksdrehend  und  erteilt  der  Lösung  in  concen- 
trierter  Salzsäure  beim  Erhitzen  eine  tiefblaue  Farbe.  Aus 
800  Salamandern  wurden  1,83  g  Samandarin-  und  4,0  g  Samanda- 
ridinsulfat  erhalten. 

Die  Wirkung  betrifft  ausschließlich  das  Central- 
nervensystem  und  gestaltet  sich  an  Hunden,  Katzen  und 
Kaninchen  dem  Wesen  nach  gleichartig. 

Die  tödlichen  Gaben  beim  Hunde  betragen  0,7—0,9  mg  pro  kg  Kör- 
pergewicht, wälirend  Kaninchen  verhältnismäßig  noch  empfindlicher  gegen 
das  Gift  sind. 

An  Hunden  erfolgen  nach  subcutaner  Einspritzung  motorische 
Unruhe,  Steigerung  der  Speichel-  und  Schleimsekretion,  Er- 
höhung der  Keflexempfindlichkeit,  dann  keuchende,  dyspnoische 
Respiration,  Convulsionen  mit  tetanischen  Erschei- 
nungen   gemischt    und    Tod    durch    allgemeine   Lähmung 


1)  Sander,    Beitrag    zur    Kenntnili    der    Strychnosdrogen.     Diss. 
Straßburg  1896. 

2)  Faust,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.41. 229. 1898;  48. 84. 1899. 
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und  Eespirationsstillstand.  Eine  direkte  Wirkung  auf  die 
Kreislaufsorgane  ist  nicht  nachweisbar.  Eine  geringe  Blut- 
drucksteigerung mit  Verlangsamung  der  Pulsfrequenz  hängt 
von  einer  Erregung  der  Ursprünge  der  Gefiißnerven  und  der 
herzhemmenden  Vagusfasern  im  verlängerten  Mark  ab.  Auch 
die  Vermehrung  der  Speichel-  und  Schleimsekretion  ist  auf 
centrale  Erregungen  zurückzuführen. 

Sind  die  stärkeren  Vergiftungserscheinungen  einmal  ein- 
getreten, so  erfolgt  regelmäßig  der  Tod,  niemals  Erholung. 
Dieses  Verhalten  sowie  die  gemischten  convulsivischen  und 
tetanischen  Krämpfe  erinnern  an  die  Hundswut,  Lyssa,  was 
immerhin  bemerkenswert  ist.  Nach  Versuchen  an  Kaninchen 
tritt  eine  Gewöhnung  an  das  Samandarin  nicht  oder  nur  schwer 
und  in  geringem  Grade  ein. 

An  Fröschen  bilden  ebenfalls  gleichzeitig  auftretende 
Krämpfe  von  convulsivischem  und  tetanischem  Charakter  das 
Wesen  der  Wirkung.  Der  Tod  wird  durch  allgemeine  Lähmung 
herbeigeführt,  an  der  sich  die  Endigungen  der  motorischen 
Nerven  nicht  beteiligen. 

Das  Samandaridin,  C20H31NO2,  dessen  Sulfat  kristallisiert, 
wirkt  wie  das  Samandarin,  doch  ist  die  7 — 8  fache  Menge  er- 
forderlich, um  den  gleichen  Grad  der  Wirkung  wie  nach  dem 
letzteren  zu  erhalten. 

Vergiftungen  an  Menschen  mit  Salamandergift  sind  nicht 
bekannt.  ^) 

10.  Gruppe  des  Morphins. 

Das  Morphin  vermindert  anfangs  und  unterdrückt  dann  in 
eigenartiger  Weise  die  Funktionen  des  Großhirns,  insbesondere 
das  Empfindungsvermögen,  wodurch  Schmerzstillung,  Hyp- 
nose und  Narkose  hervorgerufen  werden;  darauf  verbreitet 
sich  die  Lähmung  auf  die  willkürlichen  und  die  von 
schmerzerzeugenden  Reizen  abhängigen  reflecto- 
rischen  Bewegungen,  die  vollständig  unterdrückt  werden, 
und  schließlich  verursacht  es  an  einzelnen  Tierarten  in 
derselben    Weise     wie     das     Strychnin   (vergl.    S.   109)     eine 


1)  Über   die  Geschichte   des   Salaiiiandergiftes   vergl.   Faust,  Die 
tierischen  Gifte.    S.  123.    Braunschweig,  Vieweg  u.  Sohn.  1906. 
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Steigerung  der  von  den  Sinnesreizen  beherrschten  Reflex- 
empfindlichkeit und  Tetanus. 

Von  den  übrigen,  zahlreichen  Opiumalkaloiden  verhalten 
sich  nach  den  Untersuchungen  von  W.  v.  Schroeder^)  das 
Pap  averin,  Co  dein  und  Narkotin  ähnlich,  nur  ist  die 
narkotische  Wirkung  im  Vergleich  zur  tetanisierenden  weit 
schwächer  als  beim  Morphin.  Das  Thebai'n  schließt  sich^  wie 
oben  (S.  107)  erwähnt,  der  Strychningruppe  an.  Das  Narcem 
ist  völlig  unwirksam. 

Der  clinrakteristische  Tetanus  nach  M(»rp hin  tritt  nur  an  niede- 
ren Tieren  (Fröschen)  firanz  regelmäßig  ein.  Bei  einzehien  Sängetierarten, 
namentlich  bei  Katzen,  ist  er  häufig  vollkommen  ausgebildet,  seltener 
]»eim  Hunde.  Dagegen  wird  eine  sehr  beträchtliche  Steigerung  der 
Keflexerregbarkeit  auch  bei  der  letzteren  Tierart  niemals  vermißt  In 
einzelnen  Fällen  hat  man  den  Tetanus  bei  schweren  Vergiftungen  auch 
an  Menschen  eintreten  sehen. 

Diese  relative  Immunität  der  höher  organisierten  Geschöpfe 
in  bezug  auf  die  tetanisierende  Wirkung  des  Morphins  ist  so  zn 
deuten,  daß  bei  ihnen  der  Tod  infolge  der  Gehirnlähmung  sich  frOher 
einstellt  als  jent^r  Grad  der  erhr>hten  Keflexerregbarkeit,  bei  welchem 
ein  ausgebildeter  Tetanus  zum  Ausbruch  kommt.  Auch  Frösche  ver- 
fallen einer  vollständigen  IJewegungHlosigkeit,  ehe  die  Krämpfe  auf- 
treten. 

An  Menschen  sind  die  Wirkungen  des  Opiums  und  Mor- 
phins identisch,  weil  die  übrigen  Alkaloide,  welche  stärker 
krampferregend  ^^drken  als  das  Morphin,  namentlich  das  der 
Strychningruppe  angehörende  Thebain,  nur  in  geringen  Mengen 
in  der  Droge  enthalten  sind. 

Die  Wirkung  des  Morphins  auf  das  Gehirn  ist  bei  allen 
Wirbeltieren  dem  Wesen  nach  die  gleiche.  Die  Verschieden- 
heiten lassen  sich  auf  die  ungleiche  Bedeutung  imd  die  ab- 
weichende Art  der  Funktionsäußerungen  dieses  Organgebietes 
bei  den  einzelnen  Tierklassen  zurückführen. 

An  Fröschen  werden  nacheinander  die  Funktionen  des 
Groß-,  Mittel-  (Vierhügel)  und  Kleinhirns,  sowie  des  verlängerten 
Marks  außer  Tätigkeit  gesetzt,  ähnlich  wie  bei  der  successiven 
Abtragung  dieser  Teile,  nur  mit  dem  Unterschiede,  daß  im 
letzteren  Falle  die  Funktion  des  abgetragenen  Organteils  so- 
gleich gänzlich  fortfällt,  während  bei  der  Vergiftung  von  den 
Funktionen   des   einen   Teils,   z.  B.    des  Großhirns,   noch   ein 

1)  V.  Schroeder,   Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  17.  96.  1883. 


Üftl  vorhanden  sein  kann,   wenn  bereits  die  des  benachbarten 
Gebietes^  z,  B.  des  MittelbirnSj  ergrifFen  sind.   Von  einer  solchen 
Wirkung  sind  die  Erscheinungen  abhängig  zu  machen^  die 
sich    an  Fröschen  nach   0,02—0,05  g  Morphin   im  Laufe    von 
einigen  Stunden  entwickeln.     Sie  beatehen  zunächst  in  Verlust 
der  Fähigkeit  zu  willkiirlicben  Bewegungen,  wobei  letztere  nach 
künstlichen  äußeren  Reizen  noch  in  geordneter  Weise  eintreten. 
Dann  ät  eilen  sich  Störungen  der  Co  Ordination  und  des  Gleich- 
gewichts   der   Bewegungen   ein  ( Wirkung   auf  die  Vierhtigel)^ 
und   nach  einiger  Zeit  vermag  das  Tier  keinen  Sprung  mehr 
auszuiubren,    Wiährend    es    sich    aus    der   Rückenlage    in    die 
hockende  Stellung  aufzurichten  imstande  ist  (entsprechend  der 
[Abtragung    des  Kleinhirns).     Schließlich    bildet   sich    eine  voll- 
fgtändige  Bewegungslosigkeit  aus^  die  autih  durch  äußere  Reize 
1  nicht  einmal  in  Form  von  Reflexen  unterbrochen  wird.     Meist 
erst  wenn  das  Tier  in  diesen  Znstand  geraten  ist,  seltener  und 
t  nur  nach  großen  Gaben  vor  dem  Eintritt  der  Bewegtingalosig- 
teitj  beginnt  die  erhöhte  Reflexerregbarkeit,  welche  allmählich 
Tetanus  führt  (vergL  Witko  wski*)). 

Bei  den  höheren  Tieren  und  am  Menschen  wird    m 
erster  Linie  die  Empfänglichkeit  für  stärkere  sensible  Reize  ab- 
^gestumpft,   namentlich  ftlr  solche,    welche  Seh  merze  nip  findung 
und  Husten  verursachen,  während  die  ^Vstempfindung  zunächst 
intact    bleibt.     Die   schmei^istillend©   Wirkung   tritt   ein^   ohne 
Idaß  das  Allgemeinbefinden  verändert  erscheint  und  ohne  daß 
rdas  Sensorium  seine  Tätigkeit  in  Form  des  Schlafes  einzustellen 
fbraucht     Doch  macht  sich  bald  die  Neigung  zu  letzterem  be- 
)  merkbar j   was  darauf  hindeutet^   daß   von  vornherein   die  Er- 
regbarkeit der  betreffenden  Gebiete  beeinträchtigt  und  die  Em- 
pfindlichkeit für  alle  äußeren  Rei^e  abgestumpft  ist.    Zustände 
der  Erregung  in  einzelnen  Gehirngebieteu  lassen  sieh  dabei  in 
der  Regel   nicht  nachweisen.    Nur  in  einzelnen  Fällen  geraten 
die  Vorstellungen  nicht  bloß  unmittelbar  vor  dem  Einschlafen, 
sondern  noch  während  des  Wachens  in  Unordnung,    Sie  werden 
bei  wechselnder  Stimmung  uud  erschwertem  Denken  lebhafter 
und  flüchtiger  und  treten  unmotivierter  ein. 

Man  hat   diese   Erscheinungen   von    eine?   direkt   erregenden 
Wirknng  des  Morphins  und  Opiums   auf  die   betrelFenden  Gehirn- 


1)  Witkowski,  Areh.  f.  exp.  Path»  u.  Fhannakol  7*  247.  1877. 
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abschnitte  abgeleitet.  Indessen  muß  man  sich,  schon  wegen  der  Incon- 
stanz  der  Erscheinung,  der  bereits  im  achtzehnten  Jahrhundert  von 
.F.  Johnstone  ausgesprochenen  Ansicht  anschließen,  daß  diese  Auf- 
regung nur  eine  Folge  der  narkotischen  Wirkung  des  Opiums 
und  Morphins  ist.  Es  handelt  sich  dabei  oifenbar  um  eine  Störung  und 
Verschiebung  des  Gleichgewichts  der  einzelnen  Gehirnfunktionen.  Die 
Sphäre  der  Vorstellungen  ist  anscheinend  noch  intact,  wenn  bereits  die 
sensiblen  Reize  schwächer  wirken.  Jene  empfängt  dann  eine  geringere 
Anregung  und  Direktion  von  außen  und  gerät  dabei  auf  eigene  Hand 
in  Tätigkeit,  wie  vor  dem  festen  Einschlafen.  Etwas  später  wird  auch 
sie  im  Sinne  einer  Lähmung  direkt  beeinflußt,  und  die  Aufregung 
legt  sich. 

Wenn  dieser  Grad  der  Wirkung  erreicht  ist,  so  stellt  sich 
sicher  Schlaf  ein,  falls  nicht  die  äußeren  Reize,  welche  wegen 
der  fortdauernden  Reflexerregbarkeit  noch  sehr  wirksam  sind, 
absichtlich  mit  einer  gewissen  Intensität  unterhalten  werden. 
Passive  und  aktive  Körperbewegungen  und  rasch  wechselnde 
lebhafte  Sinneseindrücke  pflegen  den  Eintritt  des  Schlafes,  ja 
selbst  der  tieferen  Narkose,  zu  verhindern.  Bei  fortschreitender 
Wirkung  erlischt  die  Erregbarkeit  des  Großgehims  immer  mehr; 
es  stellt  sich  erst  fester,  nicht  abwendbarer  Schlaf,  dann  die 
eigentliche  Bewußtlosigkeit  und  schließlich  tiefes  Coma  ein. 
Darauf  greift  die  Lähmung  allmählich  auch  auf  das  verlängerte 
Mark  über  und  beeinflußt  vor  allem  die  Respiration,  die 
seltener,  unregelmäßig,  aussetzend  und  röchelnd  wird,  bis  sie 
schließlich  zum  Stillstand  gelangt.  Das  Aufhören  der  Atem- 
bewegungen bildet  die  Todesursache  der  acuten  Opium-  und 
Morphiuvergiftung.  Bei  Kaninchen  bietet  die  Respiration  bei 
nicht  zu  tiefen  Graden  der  Narkose  Erscheinungen  dar,  die 
denen  des  Cheyne-Stokesschen  Phänomens  vollkommen 
gleichen  (Filehne^)). 

Eine  besondere  Beachtung  verdient  das  Verhalten  der 
Gefäße.  Bei  Tieren  wird  der  Tonus  derselben  infolge  einer 
Lähmung  ihrer  Nervenursprünge  nur  in  den  höchsten  Graden 
der  Vergiftung  soweit  vermindert,  daß  Sinken  des  arteriellen 
Blutdruks  erfolgt.  Am  Menschen  macht  sich  dagegen  häufig 
schon  nach  arzneilichen  Gaben  eine  Gefäßerweiterung  an 
der  Haut  des  Körpers  und  des  Gesichts  bemerkbar.  Die 
Nervencentren  dieser  Gefäßgebiete  sind  außerordentlich  leicht 

1)  Filehne,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  10.  442.  1879;  IK 
45.  1879. 
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allen  EiDflüssen  zugänglich,  namentlich  solchen^  die  einen  J^ ach- 
laß des  Tonus  bedingen. 

Mit  tlieBer  (rcfaß\mkung  stellen  venmitlicb  gcwiaae  Erscheinun- 
gen im  Zuöatinnpiibang,  fUe  man  bei  der  Opiuiü-  und  MorpJiin Vergiftung 
zu  beobachten  (lelegenbeit  bat.  Dahin  g-ehflrcn  das  Wjinnogefühl  und 
die  Eötung-  deä  Gesichts,  8chweifiansbnH'b,  Exantheme  in  Form  von 
Frieseln,  Hautjucken*  Mit  der  Erwciteruiinp  der  Ilantgefaße  biingl  jeden- 
falls die  vermehrte  Wärmeabgabe  und  (las  Sinken  der  Körpertemperatur 
nüt  Morpbin  v ernteter  Tiere  (L,  Brunton  undCasb,  lÖHG)  zusammen 
An  Kaninchen,  deren  Körpertemperatur  durch  den  sogenannten  Wärme' 
Bticb  bis  auf  40-41'JC  gesteigert  ist,  be^virken  10— 12  mg  Morphin  oder 
30  mg  Co  dein  in  derselben  Weise  ivie  das  Antipyrin  eine  rierabsetzung" 
der  Temperatur  bis  *iuf  die  normale  Iiniie  (Gottlieb^)*.  Eine  loeale 
Wirkung-  des  AlkaloYds  auf  die  Wandung  der  kleineren  x^rtenen  anzu- 
nehmen, hegt  kein  Orund  vor.  Die  anfängliche  Rötung  des  Gesiclita 
macht  später  einer  Blässe  desselben  PlatZj  wenn  sich  bei  stärkerer  Ver- 
giftung auch  die  nbrig'en  Oefälie  erweitert  haben.  Da  die  Erweiterung 
der  Ilantgefiiße  nur  eine  der  Bedingungen  für  das  Zustandekommen 
jener  Erscheinungen  Inldet,  so  ist  es  erklärlieb,  daß  man  sie  in  vielen 
Fällen  vermißt, 

Ob  die  Gehl rngef äße  ebenfalls  schon  frühe  erweitert 
werden  und  ob  dieser  Umstand  den  Gebrauch  des  Morphins  in 
solchen  Krankheiten  nnd  Zuständen  verbietet,  in  denen  eine 
Neigung  zu  Kopfeongestionen  besteht^  wie  es  unter  ande- 
rem für  das  Kindesalter  angegeben  wird,  erscheint  auf  Grund 
der  vorhandenen  Tatsachen  sehr  wahrscheinlich.  Schon  ^u 
Ende  des  6,  Jahrhunderts  versichert  Alexander  vonTralles, 
daß  das  Opium  oft  heftige  Congestionen  zum  Kopf  verursache 
und  daher  gegen  Kopachmerz  nicht  zu  empfehlen  sei. 

Die  beim  Menschen  in  den  stärkeren  Graden  der  Morphin- 
wirkung häufig,  aber  keineswegs eonstant beobachtete  Pupillen- 
Verengerung,  die  bei  Einträufelung  des  Morphins  in  das 
Auge  nicht  eintritt,  hat  nur  diagnostische  Bedeutung.  Sie  kann 
nieht  von  einer  direkten  Lähmung  oder  Reizung  besonderer 
Teile  des  Gehirn b  abgeleitet  werden,  sondern  ist  wahrscheinlich 
von  CO rapli eierten  Vorgängen  abhängig. 

An  Hunden  ruft  das  Morphin  nicht  selten  Erbrechen 
hervor.  Wir  haben  es  hier  wohl  schon  mit  einer  Andeutung 
der  Wirkung  zu  tun^  die  bei  dem  Apomorphin  völlig  in  den 
Vordergnmd   tritt     Guinard  (1898)  sieht  sie  als  Folge  einer 


1}  Gott  lieb,  Aich.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  gö.  ^la  1B90. 
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Krreguug  der  im  verlängerten  Mark  gelegenen  Centren  an. 
Kinige  Deeigramm  Hunden  in  da*  Blut  eingespritzt  verur- 
Huchcn  nach  1 — 2  Stunden  blutige  l>un.*htiilie. 

I>i(>  Morphiusui'ht  uud  die  olironisolie  Morphinvergiftung, 
Uli  die  Hicli  (>iii  fcroik's  praktiä^cheäi  Interesse  knüpft,  ^hören  in  das  Ge- 
biet der  kliuiacli  wirhti^ren  Intoxikationen. 

\'on  den  peripheren  Organen  werden  nur  wenige  direkt 
von  der  Morphin  Wirkung  hetrotlen.  Namentlich  bleiben  die 
Muskeln  und  peripheren  Nerven  ganz  intact.  Daß  die 
Tastnerven  seihst  in  den  schwersten  Graden  der  Morphinver- 
giftung ihre  Erregbarkeit  nicht  verlieren,  folgt  unmittelbar  aus 
der  Tatsache,  dal\  an  vergifteten  Tieren  jede  Berührung  und 
Erschütterung  Zuckungen  und  Retlexkrämpfe  auslöst  Eben- 
sowenig tritt  eine  Herabsetzung  der  looalen  Empfindlichkeit 
für  pathische  Keize  ein,  wie  sie  durch  die  secundäre  Spirale 
eines  Jnductionsapparates  hervorgebracht  werden  (Jelly  und 
Uilsmann,  1874).  Nur  wenn  mau  den  Nerv  eines  abgelösten 
Froschschenkels  in  eine  wässrige  Lösung  von  Opium  oder 
Morphin  eintaucht,  verliert  er  seine  Erregbarkeit  (Johannes 
Müller).  Das  hat  aber  für  die  Beurteilung  der  Zustände 
während  des  Lebens  gar  keine  Bedeutung. 

Das  Pier z  wird  in  seinen  Funktionen  direkt  nicht  nachweis- 
bar beeinträchtigt.  Doch  kann  gegen  das  Ende  einer  letalen 
Vergiftung  ein  lähmungsartiger  Zustand  der  automatischen 
motorischen  Herzganglien  (Herznarkose),  wie  man  ihn  in 
weit  ausgesprochenerem  Maße  bei  Vergiftungen  mit  Blausäure 
und  mit  den  Stoffen  der  Chloroformgruppe  beobachtet,  neben 
der  Gefäßerweiterung   zum  Sinken   des    Blutdrucks   beitragen. 

In  hervorragender  Weise  werden  tlie  Darmbewegungen 
vom  Morphin  beeinflußt.  Es  verringert  die  Peristaltik,  und 
bei  gesunden  Individuen  tritt  nach  Morphin-  und  Opiumgebrauch 
eine  Verlangsamung  der  Stuhlentleerungen,  oder  auch  wohl 
völlige  Obstipation  ein.  Bei  Durchfällen,  wie  sie  nament- 
lich infolge  acuter  Darmkatarrhe  auftreten,  wird  die  heftige 
Peristaltik  sistiert,  die  Entleerungen  hören  auf,  und  die  kranke 
Schleimhaut  findet  in  der  Ruhe  die  Bedingungen  zu  ihrer 
Heilung. 

Das  Zustandekommen  dieser  Wirkung  auf  den  Darm  ist 
noch  niclit  sicher  erklärt.  Eine  liähmung  <ler  motorischen  Ganglien 
und  der  Muskeln  ist  dabei  nicht  im  Spiele.  An  Kaninchen  ver- 
ursacht Reizung  des  un vergifteten  Danns  mit  einem  Kochsalzkristall  eine 
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sich  in  aufsteigender  Richtimg  fortpflanzende  C'ontraetion  desselben. 
Na  eil  20  tag  Morphin  hleibt  die  durch  den  Sidzkristall  hervorgerufene 
ZuBauunenziehnng  anf  die  Berührungsstelle  bescbriinkt;  nach  tJO  mg  ist 
sie  wieder  eine  aufsteigende.  Hie  raus  hat  raan  gefolgert,  das  kleinere 
Gaben  von  Morphin  die  im  Splanchnicus  verlaufenden  Hern raungs fasern 
für  die  Dartubewegungen  erregen,  größere  dieselben  lähiuen,  und  zwar 
die  centralen  Teile  dieser  Nerven,  weil  an  einer  unterbundenen  und  vom 
Meaenteriuiu,  demnach  auch  von  den  Daruinerven  abgetrennten  üanu- 
ächlinge  das  Morphin  die  Folgen  der  Balzr eisung  nicht  mehr  beeintiußt 
(Nothnagel,  1882). 

Bei  der  Unterdrückung  von  Durchfallen  durch  das  Morphin  kann 
es  sich  um  eine  derartige  Hemmung  der  verstärkten  Darmbewegung  nicht 
handeln,  weil  die  Wirkung  auch  bei  Vergiftungen  durch  groBe  Gaben 
eintritt  und  lange  anhält,  wahrend  Erregungen  hald  vorübergehen.  Ani 
wahrscheinlichsten  erscheint  daher  die  Annalirae,  daB  gewisse  Nerven- 
elemente in  der  Darmwand  existieren,  welche  die  vom  Darmluraen  her 
zu  ihnen  gelangenden  Eeize  auf  die  ebenfalls  in  der  Darm  wand  gelegenen 
tüotoridchen,  die  Darmbew^egungen  vermittelnden  nervösen  Centren  über- 
tragen, und  daß  die  Erregbarkeit  dieser  Nerven  durch  daa  Morphin  ver- 
mindert wird.  Das  Auftreten  von  B  ewegungen  am  ruhenden  und  dem 
Einflu(i  der  Ilcmnmngönerven  entzogenen  Darm  bei  Vagusreizung 
wird  du  rch  das  Morphin  wesentlich  ab  g  e  s  c  h  w  ä  c  h  t  ( J  a  c  o  b  j  ^)). 

Opium  und  Morphin  dienen  ganz  im  allgemeinen  zur  Unter- 
drückung  übermäßiger  Bewegungen  und  Contractionen  des 
Darms.  Die  größte  Rolle  spielen  sie  bei  der  Behandlung  acuter 
Darmkatarrhe.  Aber  wähi^end  in  diesen  Fällen  die  Stuhl- 
en tle  er  un  gen  gemäßigt  werden  aoUenj  sucht  man  im  Gegenteil 
bei  der  Bleikolik  die  bestehende  Verstopfung  durch  das  eine 
oder  das  andere  der  beiden  Präparate  zu  beseitigen.  Hier  be- 
ruht der  Erlolg  darauf,  daß  der  durch  die  Bleivergiftung  her- 
beigefiihrte  und  durch  sensible  Keizmig  unterhaltene  Krampf  deö 
Darmrohrs  gehoben,  und  letzteres  dem  Durchgang  der  Fäces 
wieder  eröffnet  wird. 

Hiiufig  räumt  man  bei  der  Behandlung  von  Ilarmkrankheiten  dem 
Opiam  einen  Vorzug  vor  dem  Morphin  ein.  Soweit  das  begründet  iät^ 
bat  man  es  dabei  offenbar  mit  denselben  Verhältniasen  zu  tun^  wie  beim 
Krähenaugenextraet  ini  Vergleich  zum  Strychnin  (vgl  oben  S.  115)* 

Neben  der  Wirkung  auf  den  Darm  ist  es  vor  allem  jener 
schwächste  Grad  der  Morphin  Wirkung  auf  das  Gehirn,  welcher 
In  der  Therapie  eine  so  gi^oße  Rolle  spielt.  Auch  liier  sind 
die  Indicationen  ganz  allgemeiner  Natur  und  Contraiudicationen 
kaum    vorhanden,     Schmerzen   aller   Art,    Hustenreiz    und 


1)  Jacob j,  Arch.  f.  exp.  Path.  u,  PharmakoL  2Ö.  208,  imL 
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andere   unangenehme    und   quälende   Sensationen    werden  oft 
schon  durch  sehr  geringe  Mengen  Morphin  (5—  10  mg)  unterdrückt. 

Von  den  Exaltationszuständen  lassen  sich  die  gewöhnlichen 
Formen  der  nervösen  Schlaflosigkeit  anfangs  ebenfalls 
durch  kleine  Gaben  bekämpfen.  Nach  längerem  Gebrauch  tritt 
in  diesen  und  in  anderen  Fällen  in  steigendem  Maße  eine  Ge- 
wöhnung an  das  Mittel  ein.  Es  sind  dann  stetig  wachsende 
Gaben  zur  Erzielung  der  gewünschten  Wirkung  erforderlich. 
In  manchen  Fällen  wurden  schließlich  nicht  weniger  als 
1,0 — 1;5  g  Morphin  täglich  unter  die  Haut  gespritzt,  während 
sonst  0,1 — 0,2  tötlich  wirken  können. 

Von  vornherein  größere  Gaben  erfordern  die  eigentlichen 
psychischen  Exaltationszustände,  weil,  wie  oben  ange- 
geben ist,  die  psychischen  Funktionen  etwas  schwerer  von  der 
Morphinwirkung  betroffen  werden,  als  die  sensible  Sphäre.  Zu 
dieser  Kategorie  von  Zuständen  gehören  vor  allen  Dingen  das 
Delirium  tremens  und  die  Atropinvergiftung,  aber  auch 
andere  Formen  von  Manie.  Umgekehrt  kann  das  Atropin 
auch  einen  Teil  der  durch  Morphin  bedingten  Lähmungszustände 
vermindern  oder  beseitigen  und  dadurch  bei  der  Behandlung 
von  Morphinvergiftungen  nützlich  werden,  i)  Dagegen  hat 
die  Anwendung  beim  Tetanus  eine  ganz  andere  Bedeutung. 
Da  der  letztere  gelegentlich  auch  durch  das  Morphin  hervor- 
gerufen werden  kann,  so  trägt  dieses  nichts  zu  seiner  Beseiti- 
gung bei.  Es  kann  sich  hier  vielmehr  nur  darum  handeln,  die 
Leiden  des  Kranken  durch  die  wohltätige  Wirkung  dieses 
Mittels  zu  lindern. 

Über  die  Schicksale  des  Morphins  im  Organismus  war 
man  lange  im  Unklaren.  Sie  sind  sehr  eigenartige  und  stehen 
mit  der  Gewöhnung  an  dieses  Mittel  in  Zusammenhang. 

In  den  Harn  geht  es  nicht  oder  nur  in  Spuren  über.  In  einer  Unter- 
suchung, welche  Harrini^ton  im  pharmakologischen  Institut  zu  Straß - 
bürg  ausgeführt,  ihrer  negativen  Resultate  wegen  aber  nicht  veröffent- 
licht hat,  enthielt  der  während  eines  Monats  gesammelte  Harn  einer 
Morphinistin,  die  sich  täglich  1  g  Morphin  subcutan  injicierte,  kein  Morphin, 
auch  keinerlei  Umwandlungsprodukte  des  Morphins.  Letzteres  konnte  aber 
besonders  nach  subcutaner  In  jection  an  verschiedenen  Tierarten  im  Harn 
nachgewiesen  werden  (Marme,  1883).  Zuweilen  enthält  der  Harn(D.  Taka- 


1)  Vergl.  Levison,  Über  d.  therap.  Antagonism.  zwischen  Morphin 
und  Atropin.    Bonner  Diss.    Siegburg  1894. 


Gruppe  des  MorpliiBS. 


125 


liashi,  1886)  ao^de  die  Lunge  und  Leber  (Marmt^,  1883)  etwas  Dehy- 
droinoTphin,  C.'a4ir3eN2Ü3,  oder  vielMclit  richtiger  Deliydrodimorplim 
(Oxydimorpbin).  Keg^etmüliiger  konnte  man  das  ilorphin  in  den  Flii^Gä 
(Yogtj  1875;  Ja (| lies,  1880)  aowie  im  Mag-en  und  im  Erbroclicnen 
(Leine  web  er,  1883^  Alt,  18H9)  nacli  weisen. 

Zur  Entsclieidung^  der  Frage  über  die  Schicksale  des  Morpliins  im 
OrganisiüUB  waren  vor  allein  Metboden  zum  aiclieren  quantitativen 
Kacbweia  desselben  in  den  Äiisstlieidung-en  erforderlieb.  Metboden, 
die  sjieb  auf  daa  Aoäscbiit.teln  mit  veTadiiedenen  Lf^ungsmittelii  gründen,  ^ 
dnd  anxuverläßig,  weil  das  Morphin  sich  nur  dann  in  soleben  Löönngs- 
mitteln  beim  Ausacliütteln  elni^ermalien  rasch  löst,  wenn  es  frisch  aus 
»einen  Balzen  durcb  Alkalien  g^efüllt  ist  und  sieh  noeh  im  amorphen  Zu- 
stande befindet  Nacb  der  Ausscheidung  wird  es  aber  sehr  bald  kristal- 
liniseli  und  löst  aich  dann  nur  sehr  langsam,  zuweilen  erat;  nach  tage- 
langem Tifteren  Schütteln  in  dem  betreffenden  Ltisungsmittel. 

Tauber  (1890)  hat  eine  Methode  ausgearbeitetj  die  es  ge- 
«tattetj  seihst  sehr  kleine  Mengen  Morphin  in  den  Fäces  und 
im  Harn  sieher  quantitativ  nachzuweisen.  Er  fand  mittels  dieses 
Verfabrens  von  1,24  g  Morpbinj  die  einem  Hunde  im  Laufe  von 
10  Tagen  subcutan  injiciert  waren^  41  Froceiit  in  den  Faces 
wieder* 

Mit  Hilfe  der  Tau  her  sehen  Metliode  bestätigte  E,  Faast') 
bei  seinen  TJntersucbungen  über  die  Ursachen  der  Gewöhnung 
an  Moi'phin  zunäcbst  die  Tatsache,  dali  der  Darm  der  einzige 
Äusscheidungsweg  des  Morphins  aus  dem  Organismus  ist 
Während  aber  bei  einer  einmaligen  acuten  Vergiftung  rund 
70%  des  subcutan  einverleibten  Morphins  in  den  Fäces  wiederge- 
funden wurden,  nahm  bei  andauernder  Darreichung  in  allmählich 
steigenden  Gaben  die  ausgeschiedene  Menge  immer  mehr  ab, 
und  achlietUich  fand  sich  überhaupt  kein  Morphin  mehr  in  den 
Fäces* 

So  z.  B.  war  in  einoui  Versnebe  nn  einem  6^7  kg  schweren  Hunde 
die  verabreichte  Morphinuienge  nach  8  Wochen  auf  täglich  1,5  g  ge- 
steigert worden.  Dennoch  enthielten  uaeb  Ablauf  dieser  Zeit  die  Fäces 
von  3  Tagen^  also  nacb  insgesamt  4,5  g  Morphin,  nichts  mehr  von 
diesem. 

Anfangs  wird  also  nur  wenig  Morphin  im  Organismus 
zerstör tj  allmählich  erlangt  der  letztere  durch  Gewöhnung  die 
Fähigkeit^  selbst  größere  Mengen,  wahrscheinlich  zunächst  durch 
eine  fermentative  ÖpaUung,  völlig  zu  zersetzeUj  und  tÜeses 
Verhalten  ist  unzweifelhaft  der  Grund  für  die  sogenannte  Ge- 

Ij  Faust,  Arek  L  exp,  Path,  u,  rhannakoL  44.  l'17.  1900. 
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Wohnung  an  das  Morphin.  Die  letztere  hängt  also  nicht 
von  einer  allmählichen  Abstumpfung  des  Nervensystems  gegen 
die  Wirkungen  des  Alkaloids  ab,  sondern  beruht  darauf,  daß 
infolge  der  zunehmenden  Zerstörung  des  Giftes  eine  Anhäufung 
des  letzteren  im  Organismus  in  der  fUr  die  Wirkung  erforder- 
lichen Menge  nicht  mehr  zustande  kommen  kann.  Daher 
müssen  immer  größere  Mengen  gebraucht  werden,  um  noch 
eine  Wirkung  zu  erzielen,  und  der  Morphinist  reagiert,  wie 
Cloetta*)  beobachtet  hat,  sofort,  wenn  die  Morphingabe  herab- 
gesetzt wird,  von  welcher  er  gerade  noch  eine  Wirkung  verspürt 
Bei  der  Zerstörung  des  Morphins  handelt  es  sich  aber  nicht 
um  die  Wirkung  von  sogenannten  Antitoxinen,  woran  man  bei 
der  gegenwärtig  so  verbreiteten  Suche  nach  letzteren  schon 
gedacht  hat  2),  sondern  bloß  um  eine  Verstärkung  der  gewöhn- 
lichen, wahrscheinlich  fermentativen  Spaltungsvorgänge  im 
Organismus.  Die  Oxalsäure  z.  B.  vermag  der  letztere  nicht 
zu  zersetzen  und  gewöhnt  sich  auch  nicht,  es  zu  tun. 

An  Hunden  ruft  das  Morphin  infolge  Vermehrung  des  Blut- 
zuckers, z.  B.  im  Serum  von  0,25  auf  2,50  pro  Mille,  eine  leichte 
Glykosurie  hervor,  bei  welcher  mit  einem  Gehalt  von  2—4, 
höchstens  5 — 6  pro  Mille,  nie  mehr  als  2  g  Zucker  ausgeschieden 
wurden.  Mit  dem  Aufhören  der  Morphinwirkung  verschwindet 
auch  der  Zucker  aus  dem  Harn  und  nach  dem  Eintritt  der 
Oewühnung  an  größere  Gaben  erscheint  nach  diesen,  die  sonst 
wirksam   waren,    kein    Zucker   mehr   im    Harn  (Luzzatto^)). 

Es  ist  nicht  gelungen,  beim  Frosch  eine  Gewöhnung  an 
das  Morphin  zu  erzeugen  (Hausmann^)). 

JJas  Code'in  ist  der  Metliyläther  des  Morphins  und  wird 
aus  diesem  künstlich  dargestellt  oder  aus  dem  Opium  ge- 
wonnen. Es  wirkt  weniger  narkotisch,  aber  stärker  lähmend 
auf  die  Gebiete  des  Mittelhirns  und  auch  stärker  tetanisierend 
als  das  Morphin.  Gegen  Schmerzen  ist  es  weniger  wirksam 
als  das  letztere,  wird  aber  mit  größerem  Erfolg  zur  Unter- 
drückung von  Hustenreiz  gebraucht,  was  wohl  darauf  beruht, 
daß    es   die   Reflexempfindlichkeit  jener  Funktionsgebiete    des 

1)  Cloetta,  Arch.  f.  exp.  Patli.  u.  Pharmakol.  50.  453.  1903. 

2)  Vergl.  die  Literatur  bei  Cloetta  a.  a.  0. 

3)  Luzzatto,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  52.  95^  1904. 

4)  Hausmann,  Arcli.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  52.  315.  1905. 
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Gehirns  abstumpft,  die  den  Hustenreiz  auf  div.  Respirations- 
muskelü  übertragen. 

Bei  der  fortgesetzten  YerabreichuDg  yoü  Co  dein  tritt 
nach  Versnchen  von  Bonma^)  an  Hunden  eine  Gewöhnung 
nicht  einj  sondern  eher  eine  erhöhte  Empfindlichkeit  Der 
Organismus  erlangt  nicht  die  Fähigkeit^  das  Codem  bei  fort- 
gesetztem Gebrauch  wie  das  Morphin  zu  zerstören.  Es  wurden 
zu  Anfang  der  Versuche  85^8 — 89^6%,  nach  4  Wochen  lang 
fortgesetzter  subcutaner  Einspritzung  82,8^84^9*%  j  der  größere 
im  Teil  Gegensatz  zum  Morphin  im  Haru^  wiedergefunden. 

Von  den  zahlreichen  Morphinderivaten  sind  in  den  letzten 
Jahren  besonders  das  Benzylmorphin  ^Feronin)^  der  Morph  in- 
Die  SS  igsäureester  (Heroin)  und  das  Äthylmorphin  (Dionin) 
genauer  untersucht  und  für  therapeutische  Zwecke^  insbesondere 
gegen  Husten,  empfohlen  worden.  Sie  schlielien  sich  dem 
Codein  an,  indem  sie  wie  dieses  weniger  narkotisch ,  aber 
stärker  lähmend  auf  die  tiefer  gelegenen  Funktionsgebiete  des 
Gehirns  und^  bei  gleicher  Starke  der  narkotischen  Wirkung^  ener- 
gischer tetanisierend  wirken,  als  das  Morphin.  Kleine  Gaben  von 
Heroin,  1  mg  an  Kaninchen,  vermindern  die  Ätemfrequenz, 
verlängern  die  Inspiration  und  bringen^  aber  keineswegs  regel- 
mälSig,  eine  Vergrößerung  des  Volums  der  einzelnen  Atemzüge 
hervor.  Etwas  größere  Gaben  verursachen  eine  Verminderung 
sowohl  der  einzelnen  Atemzüge  als  auch  der  Ätemgröße  in 
der  Zeiteinheit  (Dreser,  1898).  Noch  größere  Gaben  wirken 
lähmend  auf  die  Atmungscentrem ') 

1.  MorpMnum  hydrochlorieuiiij  Morphinliydro chlor jd.  Farblose 
in  25  Wasser  lilsUcbe  Kristalle.  Gaben  0,005-^0,031,  tägliuU  bis  0,1! 
Subcutan  0,002—  0,020,  in  wässri^i^cr  L<jsung  von  1  %. 

2.  Codeinum  phosphoricum,  Codcinpho«phat.  In  Wasser  leicht 
lösliche,  farblose  Kristalle.    Gaben  0,01—0,1!.  täglidi  bi&  0,3! 

3.  Opium ^  Opium.  Der  freiwillig  ein^dickte  und  eingetrocknete 
Milchsaft  der  unreifen  Fröebte  von  Papaver  somiiiferuni ,  Soll  getrock- 
net 10 — liJ'V«  Morphin  enthalten;  im  Masimnm  ^ind  20--2B%  gefun- 
den worden.    Die  Hauptmasse  der  übrifren  AlkaloMc  bildet  das  schwach 


1)  Bouiua,  Arch.  f.  exp,  Path.  u.  PharmakoL  50.  353.  1903. 

2)  Über  die  Wirkungen  einiger  Morph inderivate,  insbesondere  des 
Herofna,  yergh  Dott  u.  8tockraann,  Proc,  of  tbe  Uoj.  Soc.  of,  Edin* 
bur^^h.  1890,  S.  321.  Dreser,  PH üg.  Arch.  12.  h  1898  u.  80.  8*5.  1900, 
Ilarnack,  Münch.  med.  Wocbenscbr.  1899.  Nr.  27,  881.  A.  Fraenkel 
ibid.  ]S'r  46-  1525,  Iinpens,  Miig.  Arch.  ?8.  527.  1900.  Bantesson 
ibid.  y,  349,  IBOO. 
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wirkende  Narkotin,  der  Kest  macht  etwa  1—2",,  ans.  In  Wasser  ist  das 
Opium  mehr  als  zur  Hälfte  löt^lich.  («ahen  (),0r)-O,16I,  taglich  bis  0,5L 
in  Pulvern. 

4.  Kxtractum  Opii.  Aus  Opium  mit  Wasser  hergestellt;  trockene, 
rotbraune  Masse.    Oaben  0,151,  täglidi  0,51 

5.  Pulvis  Ipecacuanhae  opiatus,  Dover'sches  Pulver.  Opinm  1. 
Ipecacuanha  1,  Milchzucker  8:  enthält  also  10%  Opium.  Gaben  0,1  bis 
0,5—1,5!,  täglich  5,0! 

6.  Tinctura  Opii  Simplex,  einfache  <  >])iumtinctur.  Opium  15,  verd. 
Weingeist  70,  Wasser  70.  Das  Lösliche  von  10%  Opium,  also  etwa  l<*/„ 
Morphin  enthaltend.    (Jaben  0,5—1,6!,  täglich  bis  6,0! 

7.  Tinctura  Opii  crocata,  saf ranhaltige  Opiumtinctnr.  Wie  die 
einfache,  nur  mit  Zutat  von  etwas  Safran,  Zimmt  und  Gewürznelken  dar- 
gestellt.   Enthält  etwa  1%  Morphin,    (^aben  wie  bei  der  vorigen. 

8.  Tinctura  Opii  benzoica,  benzoesäurehaldge  Opiumtinctur. 
Enthält  Anethol,  CcH4(OCH3)C3H:,  (Anisül;  0J3%,  Campher  2%,  Benzoe- 
säure (2%)  und  das  Lösliche  von  0,5  "/o  Opium,  entsprechend  0,05% 
Morphin. 

Diese  Tinctur  ist  ein  (-uriosum!  Die  Henzo(^säure,  in  Pulver- 
oder Dampfform  eingeatmet,  verursacht  durch  Kehlkopfreiznng  Husten. 
Durch  den  letzteren  wird  Schleim  aus  den  Brochien  hlnansbef Ordert,  und 
die  Säure  steht  daher  im  Rufe  eines  Expectorans.  In  dieser  Tinctur 
soll  sie  also  Hustenreiz  erregen,  während  das  Opium  dazu  bestinomt  ist, 
den  letzteren  zu  unterdrücken. 

9.  Fructus  Papaveris  immaturi.  Tureife,  getrocknete  Mohn- 
köpfe. 10.  Sirupus  Papaveris,  Mohnsaft.  Auf  100  Sirup  sind  10  Teile 
Mohnköpfe  verwendet.  11.  Semen  Papaveris,  Mohnsamen.  Von 
Papaver  sonmiferum.    Morphingehalt  unbestimmt. 


11.  Gruppe  des  Pellotins  und  Anhalonins. 

Eine  besondere  Gruppe  bilden  mehrere  in  mexicanischen 
Cactaceenarten  vorkommende  Alkoloide,  von  denen  einzelne 
nach  Art  der  Stoffe  der  Alkohol-  und  Chloroformgruppe  nar- 
kotisch und  lähmend  aber  anscheinend  nicht  schmerzstilleDd  wie 
das  Morphin  wirken,  andere  außer  der  genannten  Wirkung 
wie  die  Stoffe  der  Morphin gruppe  auch  tetanische  Krämpfe 
hervorbringen.!) 

Im  Anhaloniuiii  Lewinii  (Ecbinocactus  Lcwinii)  sind  bisher  6  Alka- 
loide   gefunden   worden:   das   Pellotin.   CisHioNOa,    welches   auch  in 

1)  Lewin,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  24.401. 1888.  Heff- 
ter,  ibid.  34.  65.  1894.  Lewin,  ibid.  34.  374.  1894  Heffter,  ibid.  40. 
385.  1898;  Ber.  d.  d.  ehem.  Ges.  34.  3C04.  1901.  Mogilewa  (u.  Heffter), 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Phanuakol.  49.  137.  1903. 
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A.  UilliauiM  vorkonmit,  daä  Anhaloniit,  CjaHisNOa,  das  naeli  der  ^lei- 
elien  Formel  wie  daw  letztere  zusammengesetzte  Anhaionidin.  das 
Anhiilaniin,  CiiHi:,N03,  das  Mezealin,  C11H17NO3,  und  daa  Loplio- 
phorin,  CiaHj^T^^*:!-  Von  diesen  AlkidaYden  sind  die  vier  erstgenannten 
sowohl  im  freien  Zn stände  ab  anrlr  in  Form  ihrer  ßaksauren  Salze  kii- 
stalliaicTbar,  von  dem  Mezcalin  nnd  lA>pliopliorin,  welche  olartige 
Flüssigkeiten  bilden,  kriatalUfiioren  nur  die  Salze. 

Ferner  gehören  liierher  noch  das  Anhalin  ans  A.  fiasuratum, 
das  Pectenin  aus  Cereus  pecten  Abonginum  Engelmann  und  das 
Pilocerein  aus  Pilocereua  Bargentianas. 

Bloß  narkotisch  und  lähmend  wirken  das  Pellotin^ 
Mezcalin  und  PHocerein^  nai^ko tisch  und  lähmend  oder  nui- 
liihmend  und  zugleich  tetanisierend  das  AnhaloniHj  Änha- 
lonidin,  Lophophorin  und  Pectenin. 

Sämtliche  Änhalonium-AlkaloTde  beeinflussen  das  Frosch- 
herz  qualitativ  in  gleicher  Weise.  Sie  setzen  die  Pulszahl 
herab j  ohne  den  Rhythmus  zu  verändern,  ii tropin  ändert  an 
dieser  Wirkung  nichts.  Wahrsebeinlich  handelt  es  sich  dabei 
um  eine  mäßige  Lähmung  der  motorischen  Herzgan  gl  ien,  nm  eine 
Herznarkose  wiez.  B,  nach  kleinen  Gaben  Chi  oral hydrat  Das 
Anhalonidin  beeinfluL^t  in  geringem  Grade  auch  die  Herzmus- 
kulatur im  lähmenden  Sinne, 

Am  sck wachsten  wirken  daa  P  eil oti  n  und  A n  h  al  a  min  auf  das  Ilerzj 
dann  folgen  Mezealin,  Lophophoriu,  Anhalonidin  und  Anhalin, 
Wie  diese  Anhaloniura-Alkalorde  verhält  sich  das  Pectenin,  wfdirend 
das  PilocereVn  das  Herz  nach  Art  des  Chiuina  lähmt 

Die  narkotische  Wirkung  tritt  besonders  bei  Pellotin 
stärker  in  den  Vor d ergründe  so  daß  man  daran  denken  konnte^ 
es  therapeutisch  als  Beruhigungsmittel  anzuwenden.  Es  führte 
bei  Menschen  nach  den  Versuchen  von  Jolly*)  in  Gaben  von 
0,04— Oj08  g  leichte  Hypnose  herbei,  schien  aber  nicht  schmerz- 
stillend zu  wirken. 

Das  Mezcalinj  welches  3.45-Trimethoxy-BenzyI-Methyl- 
aniin  ist,  blieb  bei  Kaninchen  nach  subcutaner  Einspritzung  von 
OjlO~Oj25g3  an  einem  Hunde  von  6  kg  nach  0,20  g  ohne 
Wirkung  und  verursachte  an  einer  Katze  nach  0,1  g  Erbrechen 
und  Durchfalh  Am  Frosch  traten  erst  nach  0,015— 0^030  g  ein 
narkotischer  Zustand  und  Lähmung  ein. 

Sehr  eigenartig  ist  die  Wirkung  des  Mezcalins  an 
Menschen.     Nach    Gaben   von  0^15^0,20   g   des   salzsauren 


1)  Jolly,  Thcrap,  Manatsh.  t896.  328. 
^chmi^deberg}  PJmrmakologiü  (Arzneimittel] ehre)  5.  Anf\, 
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Salzes  stellen  sich  neben  Pulsverlan^samung^  Papillenerweite- 
rung,  Übelkeit,  Schwindel  und  Kopfschmerz  lebhafte  farbige 
Visionen  ein.  Es  werden  die  verschiedenartigsten  farbigen 
Gegenstände,  wie  'J'eppiehniuster,  Blumen,  Landschaften  und 
dergl.  gesehen.  Das  Anhalonium  Lewinii  wird  in  Mexico  und 
Texas  unter  dem  Namen  Pellote  (Peyote)  und  Mescal  von  den 
Eingeborenen  als  Berauschungsmittel  gebraucht  Die  Wii^ 
kung  hängt  wenigstens  im  wesentlichen  von  dem  Visionen  ver- 
ursachenden Mezcalin  ab.') 

Das  Anhalonidin  bewirkt  an  Fröschen  nach  0,020 — 0,025g 
Narkose  und  typische  tetanische  Krämpfe,  nach  0,030 — 0,050  g 
außerdem  eine  curarinartige  Lälimung  der  P^ndigangen  der 
motorischen  Nerven. 

Vom  Lophophorin  genügen  bei  Fröschen  0,25 — 1,0  mg, 
an  Kaninchen  pro  kg  Körpergewicht  12  mg,  um  Tetanus  und 
ohne  Narkose  Lähmung  hervorzubringen. 

12.  Gruppe  des  Ghelidouins  und  Hydrastins. 

Den  beiden  vorigen  Gruppen  schließen  sich  verschiedene 
Papaveraceenalkaloide  an,  von  denen  besonders  das  Chelidonin 
und  Hydra  st  in  und  allenfalls  noch  das  Sanguinarin  Berück- 
sichtigung verdienen.  Auch  die  Alkaloide  der  Corydaiis 
Cava,  einer  Pflanze,  welche  der  den  Papaveraceen  nahe- 
stehenden Familie  der  Fumariaceen  angehört,  können  vorläufig 
dieser  Gruppe  angegliedert  werden. 

Das  Chelidonin  ist  im  Chelidonium  majus  (Schöllkraut)  und  im 
Stylophoron  diphyllum,  das  Sanguinarin  in  der  Wurzeides  canadischen 
Blutkrauts,  Sanguinaria  canadensis,  und  beide  Alkaloide  sindnachFischer 
und  T  w  e  e  d  e  n  (1902)  in  der  Esclischoltzia  calif ornica,  ebenfalls  einer  Papave- 
racee,  enthalten.  Das  Hydr astin,  C21H21NO6,  welches  sich  beim  Erhit- 
zen mit  verdünnter  Salpetersäure  in  Opiansäure  und  Hydrastinin, 
C11H13NO2,  spaltet,  findet  sich  neben  Berberin  in  der  Wurzel  von  Hy- 
drastis  canadensis,  schmeckt  bitter  und  kristallisiert  in  farblosen  Prismen. 
Aus  dem  Narcotin  entsteht  durch  Spaltung  neben  Mekonin  das  Gotarnin, 
welches  Methoxyliydrastinin  ist,  ähnlich  wie  das  Hydrastinin  wirkt  und 
unter  dem  Namen  Styp ticin  als  blutstillendes  Mittel  Verwendung  ge- 
funden hat.2j 


1)  Heffter,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  40.  418.  1898. 

2)  Vergl.   über  Stypticin  Falk,    Therap.   Monatsh.   1896.   28;    die 
Literatur  bei  Freund,  ibid.  1904.  413. 
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Eine  praktische  Bedeutung  hat  besondera  das 
Hjdrastin  als  wirksamer  Bestandteil  der  Hydrastis  canadeiieisj 
deren  Wurzel  seit  1883  auch  in  Europa  in  Form  des  amerikanischen 
FJuid-Extracts  bei  mancherlei  Lei  den  degUteruSjUament* 
lieh  bei  Blutungen  desselbeUj  angewendet  wird^  Die  bis- 
herigen Untersuchungen  über  die  Wirkuugen  der  Droge^  des 
Hydrastins  und  seines  Spaltungsproduktes^  des  Hydrastinins^ 
haben  im  wesentlichen  den  Zweck,  die  angeblichen  oler  tat- 
aäcblicben  heilsamen  Erfolge  zu  erklären. 

Die  Wurzel  der  Hydrastis  canatlensiB  wurde  ursprünglich  in  den 
\*eremig^ten  Staaten  von  Nordamerika  in  Form  eines  ResinoVds  nh  „bit- 
teres Tonic  um''  bei  Magen-  und  Darmkatarrhen  und  wie  das  Cliinin  bei 
WecU&eliiebern  gebraucht.  Die  Anwendung  bei  Magenkatarrhen  scheint 
dann  die  loeale  Anwendung  des  Mittels  bei  Augen-  und  Vaginalkatarrhen 
veranlaßt  zu  haben,  So  war  der  Übergang  au  dem  Gebräu cli  bei  katar- 
rbalitichen  und  anderen  Erkrankungen  dea  Uterus  von  selbst  gegeben^ 
nur  daß  in  diesen  Fällen  an  die  Stelle  der  localen  Anwendung  die 
iunerlicbe  trat. 

Das  ChelidoniiL  ^^rkt  wie  das  Morphin  narkotisch  und 
lähmend^  an  Meerschweinchen^  aber  nur  in  geringem  Grade^ 
auch  reflexerregend.  Von  dem  Morphin  unterscheidet  es  sich 
dadurcbj  da"]  ee  aüGerdem  nach  Art  des  Cocains  die  Endigungen 
der  sensiblen  Nerven  lähmt  An  Warmblütern  und  Fräschen 
ruft  es  eine  Lähmung  der  motorischen  Herzganglien  und  an 
letzterer  Tierart  schließlich  Muskelläbmung  und  Muskelstarre 
liervor  (H.  Meyer  ^)),  Ahnlich  verhält  sich  das  j^-Homo- 
chelidonin,  nur  tritt  die  Krampfwirkung  mehr  hervor» 

Das  Sangujnarin  wirkt  nur  schwach  narkotisch^  dagegen 
central  lähmend  und  nach  Art  des  Strychnins  stark  tetani- 
gierend,  außerdem  wie  das  Chelidonin  herz-  und  maskellähmend 
(H,  Meyer)» 

Das  Hydraatin  stimmt  im  wesentlichen  mit  dem  Sangui- 
narin  überein.  Es  verursacht  ohne  Narkose  allgemeine  Lähmung, 
l*etanus,  Herz-  und  Muskellähmung,  Als  Teilerscheinung  der 
strychnin  artigen  Wirkung  auf  das  Centralner?ensystem  erfolgt 
eine  Steigerung  des  Blutdrucks,  auf  die  maa  ein  großes 
Gewicht  legt,  weil  man  von  ihr  eine  Verengerung  der  arte- 
j'i eilen  Gefäße  und  von  dieser  die  blutstillende  Wirkung  ableiten 


Ij  H,  Meyer.  Arck  f.  exp,  Path,  u,  PharmakoL  29,  3^17.  1892. 
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kann.  An  Hunden  genügen  0,0005 — 0,0010  g  Hydrastin  fllr 
1  kg  Körpergewicht,  um  bei  der  Injection  in  das  Blut  die 
Drucksteigerung  hervorzubringen,  während  unter  den  gleichen 
Bedingungen  0,01—0,02  g  erforderlich  sind,  um  Tetanus  und 
Lähmung  herbeizufuhren  (Marfori  *)).  Es  erscheint  daher  nicht 
unwahrscheinlich,  daß  das  Hydrastin  unter  den  Funktionsgebieten 
des  Centralnervensystems  am  frühesten  die  Gefäßnervencentren 
in  Erregung  versetzt,  so  daß  für  therapeutische  Zwecke  schon 
durch  kleine  Gaben  eine  Gefäß  Verengerung  ohne  andere  Er- 
regungszustände, namentlich  ohne  allgemeine  Steigerung  der 
Keflexerregbarkeit  erzielt  werden  kann. 

Das  Hydrastinin  verursacht  nur  erhöhte  Keflexempfind- 
lichkeit,  aber  keinen  Tetanus;  in  anderen  Teilen  des  Central- 
nervensystems tritt  von  vornherein  allgemeine  Lähmung  ein. 
Auf  die  Muskeln  und  das  Herz  scheint  es  wenig  zu  wirken. 
Es  bringt  ebenfalls  infolge  von  Gefäß  Verengerung  Steigerung 
des  Blutdrucks  hervor  und  wird,  wie  das  Hydrastin,  haupt- 
sächlich bei  Blutungen  angewendet. 

Von  den  Corydalisbasen  ^)  verursacht  das  schwach  basische 
Corydalin  beim  Frosch  morphinartig  Narkose,  allgemeine 
Lähmung  und  Schwächung  des  musculomotorischen  Apparats 
des  Herzens.  Ebenso  verhalten  sich  das  Cory bulbin  und  Iso- 
corybulbin.  Das  Corycavamin,  Corycavin,  Bulbocapnin 
und  Corydin  bringen  außer  den  genannten  Wirkungen  auch 
eine  der  Lähmung  vorausgehende  motorische  Erregung  des 
Rückenmarks  hervor  und  nach  Corycavamin  kommt  es  am 
Warmblüter  zu  epileptiformen  Krämpfen,  nach  Corydin 
zu  Blutdrucksteigerung.  Das  letzte  dieser  Alkaloide,  das 
Coryturbin,  bewirkt,  nur  „tonische"  Krämpfe. 

*1.  Hydrastinum  hydroehloricum,  salzsaures  Hydrastin.  In  Was- 
ser leicht  lösliche  Masse,    (raben  0,015—0,030!,  täglich  0,1! 

2.  Hydrastininum  hydroehloricum,  salzsaures  Hydrastinin.  In 
Wasser  leicht  lösliche  Kristalle.    Gaben  0,03!,  täglich  0,1! 

3.  Extractum  Hydrastis  fluidum,  Hydrastis-Fluidextract.  Hy- 
drastiswurzel  100  auf  Fluidextract  100.  Gaben  0,5—1,5  oder  10—20  Trop- 
fen 3-4  mal  täglich. 

4.  Khizoma  Hydrastis,  Hydrastiswurzel.  Von  Hydrastis  cana- 
densis.    Gaben  0,5—1,5,  2 — 4 mal  täglich  als  Aufguß. 

1)  Marfori,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  27.  161.  1890. 

2)  Peters,  Pharmakol.  Unters,  über  Corydalisalkaloide.  Arch.  f. 
exp.  Path.  u.  Pharmakol.  51.  130.  1904. 
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Vielfach  hat  man  Bich  bemühtj  die  physiologische  Be- 
"^deutung  der  Nebennieren  zu  erforschenj  ohne  daß  dieses 
bis  jetzt  in  abschließender  Weise  gelungen  wäre.  Nur  ver- 
einzelte^ allerdings  merkwürdige  und  bedeutungsvolle  Tatsachen 
sind  durch  solche  Bemühungen  zutage  gefördert  worden.  Dahin 
gehören  der  eigentümliche  Zusammenhang  der  Nebennieren  mit 
der  Äddiaonschen  oder  Bronzekrankheit  und  mit  gewissen 
Innervationsverhältnissen  des  Darms  sowie  das  uns  hier 
interessierende  Vorkommen  einer  eigenartigen  Base,  des  Adre- 
nalins ^)^  in  diesen  Organen 

Das  Adrenalinj  aui'h  Epinephrii!  (pJoIiii  J,  Abel)  iin<i  SupraTenin 
(v,  Fürth)  irenannt,  ht  ein  Brenzcatechinderivat ■  (OlDs .  CJI^  .  CH  .  OH 
— CHa^NII.CBa.  Eä  löst  aich  schwer  in  kaltem,  leichter  üi  beißeui 
Wasser  und  kristanisiert  gut  sowohl  im  freien  Zustande,  me  in  Form 
seiner  Salze.  In  alkaUseher  Löeuug  zeraetat  es  dch,  indem  die  Lösung 
sieh  an  der  Luft,  ähnlich  wie  eine  Brenz catecljinlösnn^i  rot  und 
braun  färbt. 

Die  Wirkungen  des  Adrenalins  beschränken  aich^  so- 
weit da&  bisher  festgestellt  ist^  auf  die  Blutgefäße,  das  Heraj 
und  die  Drüsen,  vor  allem  auf  die  ersteren^  während  das 
Centralnervensystem  direkt  nielit  betroffen  wird. 

An  Hunden  erfolgt  aach  der  Einspritzung  von  Ojä  mg^ 
an  Kaninchen  schon  nach  (\05  tng  Adronaliii  in  das  Blut  eine 
Steigerung  des  Blutdrucks,  die  das  Doppelte  und  selbst 
das  Dreifache  der  normalen  Höhe  erreichen  kann.  Sic  ist 
aber  nur  von  kurzer  Dauer  und  verBchwindet  schon  nach 
wenigen  Minntenj  selbst  wenn  größere  Mengen  Adrenalin  in- 
jiciert  werden.  Wahrscheinlich  wird  das  letztere  im  Organis- 
mus, wie  außerhalb  desselben  durch  Sauerstoff  und  Alkalien^ 
sehr  rasch  zersetzt 

In  den  Hiirn  scheint  das  Adrenalin  nicht  oder  nicht  unverändert 
überzugehen,  wenig-stens  enthält  diee er  selbst  nach  der  Einverleibung 
gröscrer  Mengen  der  Base  keine  blutdruck steigernde  Subs^tanz, 

Bei  continuierlicher  Einspritzung  geeigneter  Mengen 
Adrenalin  läßt  sich  der  Blutdruck  läno^cre  Zeit  hoch  erhalten. 


1)  Gescbiebte   und   Literaturnach  weise    vetgL    bei    Faust,     Die 
Tierificben  Gifte.    S.  16.  Braunschweig^  1906, 
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Die  Ursache  der  Blutdrucksteigerung  ist  vor  allem 
in  einer  hochgradigen  Verengerung  der  kleinsten  Arterien 
des  ganzen  Capillargebietes  zu  suchen.  Dabei  handelt  es  sich 
um  eine  direkte  Wirkung  auf  die  Wandungen  dieser 
üefäUe.  Wird  das  Adrenalin  auf  eine  Schleimhaut  oder  eine 
andere  gefäßreiche  Körperstelle  gebracht,  so  erblassen  diese 
Teile  vollständig  infolge  der  durch  die  Zusammenziehung  der 
Gefäße  hervorgebrachten  Blutleere  und  Blutungen  hören  auf. 
Eine  Erregung  der  Ursprünge  der  Gefaßnerven  im  Central- 
nervensystem  scheint  an  dem  Zustandekommen  der  Gefäß- 
verengerung nicht  beteiligt  zu  sein.  Dagegen  trägt  zu  der 
Steigerung  des  Blutdrucks  auch  eine  Veränderung  der 
Herztätigkeit  bei,  wie  sich  namentlich  aus  den  Versuchen 
nach  dem  Verfahren  von  Bock*)  ergibt.  Auch  bei  dieser 
Anordnung,  bei  welcher  eine  Beteiligung  der  Gefaßweite  aus- 
geschlossen ist,  erfolgt  unter  Pulsbeschleunigung  eine  Steigerung 
des  Blutdrucks  (Gottlieb 2)).  Die  hier  beobachtete  Zunahme 
der  Pulsfrequenz  bleibt  in  den  Versuchen  mit  erhaltenem  nor- 
malem Gefäßsystem  in  der  Regel  aus,  weil  der  hohe  Blutdruck 
als  Gegenwirkung  eine  Pulsverlangsamung  hervorzubringen 
sucht. 

Die  bei  den  Versuchen  mit  Adrenalin  beobachteten  Ver- 
änderungen der  Atmung  bestehen  im  wesentlichen  darin, 
daß  auf  der  Höhe  der  Blutdrucksteigerung  Atemstillstände  ein- 
treten, die  von  Perioden  beschleunigter  und  verstärkter  Atem- 
bewegungen gefolgt  werden.  Diese  Veränderungen  sind  wohl 
als  Folgen  der  Blutdrucksteigerung  anzusehen. 

•  Auch  eine  Steigerung  der  Sekretion  der  Speichel- 
drüsen (Langley,  1901)  und  der  Hautdrüsen  des  Frosches, 
nicht  aber,  wie  es  scheint,  der  Schweißdrüsen,  ruft  das  Adre- 
nalin hervor.  Atropin  unterdrückt  diese  Sekretionen  nicht,  so 
daß  es  sich,  wie  beim  Physostigmin,  um  eine  Wirkung  auf 
das  Drüsenparenchym  handelt. 

Nach  allen  bisher  festgestellten  Tatsachen  scheint  das 
Adrenalin  einen  direkten  Einfluß  auf  nervöse  Gebilde  nicht 
auszuüben,  sondern  das  Wesen  seiner  Wirkung  darin  zu 
bestehen,  daß  es  die  Muskelzellen  des  Herzens  und  der 
kleinen  Arterien,  sowie  die  nicht  difl*erenzierte  Wandung     der 

1)  a.  a.  0.  oben  S.  31. 

2)  Gottlieb,  Arch.  f.  exp.  Patb.  u.  Pbarmakol.  43.  286.  1899. 
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CapiJlaren  zur  Contractioii  bringt  Eg  ist  wahrscheinlich,  daß 
die  CapilJarwaiKiung  aus  der  j^leichen  contractilen  Substanz 
besieht,  wie  die  Muskelsubstanz  des  Hertens  und  der  Arterieiij 
nur   steht   sie    nicht  unter  dem  Einfluß  von  Nerven  wie  jene. 

Bei  der  Digitalingruppe  wird  gezeigt  werden,  daß  die 
inneren  und  äußeren  8chichten  des  Herzmuskels  sich 
gegen  die  Stoffe  jener  Gruppe  gana  verschieden  verhalten,  in- 
dem durch  die  Wirkung  auf  die  ersteren  der  systolische,  auf 
die  letzteren  der  diastolische  Zustand  des  Herzens  verstärkt 
wird.  Die  Wirkung  des  Adrenalins  betrifft  wahr- 
scbeinlicL  die  inneren  Schichten  im  Sinne  der  Verstärkung 
der  sjstolisclien  Zusammenziebung,  Vielleicht  kann  ea  sogar 
zum  systolischen  Herzstillstand  kommen.  Dafür  spricht  die 
Beobachtung  von  Gerhardt/)  daß  am  Hunde,  während  der 
Blutdruck  noch  hoch  war^  plötzHcb  Her^;  still  stand  eintrat  Ein 
solcher  Herzstillstand  ist  wohl  auch,  zum  Teil  wenigstens,  als 
Todesursache  bei  der  Vergiftung  mit  größeren  Gaben  von 
Adrenahn  anzusehen.  Doch  könnte  dabei  auch  eine  verminderte 
Blutzufubr  zum  Herzen  durch  Verengerung  der  Lungengefälie 
in  Betracht  kommen. 

Die  tödlichen  Gaben  betragen  bei  der  Einspritzung  in 
das  Blut  pro  kg  Körpergewiclit  ftir  Kaninchen  und  Hunde 
0,1  bis  0,2  mg  (Lesage^)),  für  letztere  hei  subcutaner  An- 
wendung etwa  6  mg  (Ämberg^)). 

Das  Adrenalin  verursacht  au  Hunden  bei  subcutaner  Ein- 
spritzung  das  Auftreten  von  Zucker  im  Harn,  das  durch 
fortgesetzte  Einspritzungen  längere  Zeit  unterhalten  werden 
kann.  Bei  Kaninchen  tritt  die  Zuckerausscheidung  nicht  regel- 
mäßig ein. 

Sehr  bemerkenswert  und  eigenartig  sind  die  Verände- 
rungen, welche  nach  längere  Zeit  fortgesetzter  Adrenalin- 
einverleibung bei  Kanin  eben  an  der  Aorta  auftreten  und 
w^elche  zuerst  Joau^  (1903)  beobachtet  und  W,  Erh^)  jnn, 
genauer  untersucht  hat* 

Erb    spritzte  Kaninchen    wochen-  und  monatelang   täglich 


L 


1)  Gerhardtj  Arch,  tmp.  Path.  u.  Pbamttkol.  M.  161.  1900, 

2)  Lesage,  Archiv*  intemat,  üe  PharmacodjTi,  13-  245,  1904. 

3)  Amberg,  Archiv,  Internat  de  Pharm acodyn.  11.  67.  190E 

4)  Erb,  Arch.  t  esp.  Path,  u,  Pbarniakol  53.  1T3.  1Ö05. 
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oder  alle  2—3  Tage  A<lrenalin  in  Gaben  von  0,1 — 1,0  ing,  im 
ganzen  1,() — IS^O  mg,  in  das  l^lut  ein  und  fand  darnach  haupt- 
8äclilicli  in  dem  Brustteil  der  Aorta  der  getöteten  oder  zugrunde 
gegangenen  Tiere  stellenweise  Erweiterungen  und  Ausbuchtun- 
gen der  Aortenwand  und  näpfchenförmige  Verkalkungsherde. 
Von  letzteren  schienen  die  aneurysmatischen  Erweiterungen  aus- 
gegangen zu  sein.  Die  Ausdehnung  und  Schwere  dieser  Er- 
krankungen hängt  von  der  Gesamtmenge  des  eingespritzten 
Adrenalins  ab.  In  anderen  GefäLsgebieten  fanden  sich  einige 
Male  nur  in  den  Nierenarterien  Verkalkungsherde. 

Als  Ursache  dieser  Veränderungen  sieht  Erb  eine  herd- 
weise Schädigung  und  nekrotische  Zerstörung  der  Muskel- 
zellen der  Media  an,  an  deren  Stelle  sehr  bald  eine  Ablagerung 
von  Kalk  erfolgt.  Durch  diese  Vorgänge  verliert  die  Media 
ihre  Widerstandsfähigkeit  und  erfährt  jene  stellenweise  Aus- 
buchtung. Doch  findet  auch  eine  Verdickung  derselben  durch 
Wucherungs Vorgänge  ihrer  Organelemente  statt. 

Erl)  nimmt  als  rrjsache  dieser  Arterionerkrankung  eine  direkte 
Giftwirkung  auf  die  glatten  Muskelzellen  der  Gefäßwand 
an.  In  der  Tat  eröclieint  es  im  hohen  (irade  wahrscheinlich,  daß  die 
Schädigung  und  schließliche  nekrotische  Zerstörung  der  Muskelzellen  der 
Aorta  auf  der  gleiclien  Wirkung  des  Adrenalins  beruht,  wie  die  Con- 
traction  der  Muskelzellen  der  kleineren  Arterien,  der  Capillaren  und  des 
Herzens.  Diese  letztere  Wirkung  dauert  nach  der  Einspritzung  des 
Giftes  in  das  Blut  höchstens  wenige  3Iinuten  und  kann  daher  auch  bei 
längere  Zeit  fortgesetzter,  ein-  zwei-  oder  dreitäglicher  Einspritzung 
keine  schädlichen  Folgen  haben.  In  dem  Falle  aber,  daß  diese  krampf- 
hafte Contraction  der  Muskelzellen  nicht  rasch  verschwindet,  sondern 
längere  Zeit  mit  oder  ohne  Unterbrechungen  andauert,  wäre  es  leicht  er- 
klärlich, daß  die  Ernährung  dieser  Gebilde  leidet  und  daß  sie  schließlich 
nekrotisch  zugrunde  gehen.  Ob  die  jMuskelzellen  der  Aorta  in  der  Tat 
das  Gift  länger  zurückzuhalten  vermögen  und  andauernder  seiner  Wir- 
kung unterliegen,  als  die  Muskelzellen  der  kleineren  Gefäße,  wird  sich 
vielleicht  auf  experimentellem  Wege  entscheiden  lassen. 

Schon  0,2—0,3  mg  Adrenalin  vermögen  an  Menschen  Herz- 
klopfen, Beklemmungen,  Atemnot  hervorzurufen  (Müller,  1904). 
Diese  große  Giftigkeit  sowie  die  Befürchtung,  daß  es  auch  an 
Menschen  bei  wiederholtem  Gebrauch  Arterienerkrankungen 
hervorbringen  könnte,  beschi'änken  seine  therapeutische  Be- 
deutung auf  die  locale  Anwendung  an  Stellen,  an  denen  blut- 
los operiert  werden  soll.  Häufig  wird  es  in  Verbindung  mit 
Cocain    gebraucht,    um    als   Folge    der   Gefäßcontraction    die 
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Resorption  des  Cocains  ein  zu  schränken.  Dabei  kommt  auch  die 
loeale  Herabsetzung  der  Nervenerregbarkeit  infolge  der  Blut- 
leere in  Betraeht,  namentüeh  zur  Unterstützung  der  schwaeli 
wirkenden  Ersatzmitte]  des  Cocains.  Nach  Läwen  ')  schwächen 
aber  diese  Mittel  und  das  Cocain  die  gefäSverengernde  Wirkung 
des  Adrenalins  ab, 

Loewi  und  H.  Meyer-)  untersuchten  verschiedene  Basen, 
die  Stolz  {19<'4)  bei  seinen  Versuchen^  das  Adrenalin  künst- 
lich darzustellen^  erbalten  hatte.  Es  sind:  das  Arainoacetobrenz- 
catechin:  (OH)2'C6H3.CO-CH2-NH^  und  das  Methyl-  und 
Atbylaminobrenzcateehin,  in  welchen  am  N  ein  H  durch  Methy! 
oder  Äthyl  substituiert  ist 

Diese  Basen  wirken  ganz  wie  das  Adrenalin^  nur  erbeblich 
öcbwächer.  Doch  brachte  die  Einspritzung  von  1  mg  der  Methyl- 
oder  Atbylbase  in  das  Blut  von  Kaninchen  eine  vorübergehende 
Blutdrucksteigerung  um  mehr  als  die  Hälfte  ihrer  normalen 
Höbe  hervor.  Die  Ursache  derselben  besteht  ebenfalls  in  der 
Contra ction  der  peripberen  GefiitJe,  was  dadurch  erwiesen  wird, 
dali  die  Gefäße  des  Darms  und  der  Nieren  auch  nach  der  Durcli- 
trennung  der  zugehörigen  Nerven  oder  des  Halsmarks  blutleer 
w^crden.  Die  entsprechenden  Alkoholbasen^  in  welchen  CO  durch 
CH-ÜH  ersetzt  ist,  wirken  stärker  als  die  genannten  Ketonbasen^ 
doch  konnten  sie  nicht  in  reinem  Zustande  dargestellt  werden, 
was  neuerdings  Dakin  gelungen  zu  sein  scheint 

14.  (jruppe  des  CocaYus, 

Das  in  den  Cocablättern  enthaltene  Alkaloid  Cocain  bat 
durch  seine  eigenartige  anästheBierende^  d.  b.  1  ahmen  de 
Wirkung  auf  die  Endigungen  der  sensiblen  Nerven  in 
neuester  Zeit  eine  große  therapeutische  Bedeutung  erlangt. 
Zu  dieser  Gruppe  gehören  noch  verschiedene  aus  dem  Cocain 
durch  Auswechslung  einzelner  Atomgi^uppen  dargestellte  Alka- 
loide.  Die  als  Ersatzmittel  des  Cocains  in  letzter  Zeit 
empfohlenen  Verbindungen,  von  denen  weiter  unten  die  Rede 
sein  wird,  wirken  zwar  mehr  oder  weniger  stark  anästhesierend 
auf  die  Endigungen  der  sensiblen  Nerven,  gehören  aber  ihren 
übrigen  Wirkungen  nach  nicht  dieser  Gruppe  an. 


1)  Läwen,  Arch.  l  eip,  Path.  m.  Pbamiakol  51,  415.  1904, 

2)  Loewi  u.  Meyer,  Arch.  f.exp.  Path.  u.  Phamakol.  58*213.  wm. 
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Die  Cocablätter  stammen  von  Erythroxylon  Coca,  einem 
in  den  westlichen  Teilen  von  Südamerika,  hauptsächlich  in 
Peru  und  Bolivien,  einheimischen  und  dort  cultivierteü,  den 
alten  Peruanern  heiligen  Strauche.  Sie  werden  in  den  meisten 
Gegenden  Südamerikas,  wohin  sie  auf  Handelswegen  gelangen, 
in  besonderer  Zubereitung  oder  ohne  jeden  Zusatz  von  den 
Eingeborenen  wie  in  anderen  Ländern  der  Tabak  gekaut  oder 
vielmehr  im  Munde  ausgelaugt.  Fast  alle  Arten  unangenehmer 
Sensationen  —  Ermüdung,  Seh  wach  egefiihl,  Hunger,  Durst, 
Hitze,  psychische  Verstimmung  —  sollen  durch  dieses  Genuß- 
mittel unterdrückt  und  infolgedessen  Anstrengungen  und 
Strapazen  selbst  bei  ungenügender  Nahrung  und  mangelnder 
Ruhe  besser  ertragen  werden. 

Auf  Grund  solcher,  seit  dem  16.  Jahrhundert  sich  wieder- 
holender Angaben  über  die  wohltätigen  Wirkungen  der  Coca- 
blätter hat  man  sich  unablässig  bemüht,  letztere  in  demselben 
Sinne  wie  in  ihrem  Vaterlande  auch  in  Europa  zu  ver- 
wenden; jedoch  stets  vergeblich.  Auch  Versuche  mit  dem 
1860  dargestellten  Cocain  ergaben  anfangs  kein  besseres 
Resultat.  Der  Grund  dieser  Mißerfolge  lag  hauptsächlich  darin, 
daß  man  das  Mittel  unter  Bedingungen  prüfte,  unter  denen 
eine  deutliche  Wirkung  jener  Art  überhaupt  nicht  eintreten 
konnte.  Man  hatte  zu  wenig  berücksichtigt,  daß  die  oben  an- 
gegebenen Sensationen,  z.  B.  Gefühl  von  Hunger  und  Ermüdung, 
in  ausgesprochenen  Graden  vorhanden  sein  müssen,  um  be- 
seitigt zu  werden.  Man  nahm,  von  ungenauen  Berichten  irre 
geleitet,  fölschlich  an,  daß  die  Coca  nicht  nur  das  Hunger- 
gefühl unterdrückt,  sondern  auch  die  Verdauungskraft  des 
Magens  steigert,  nicht  nur  das  Gefühl  der  Ermüdung  und 
Schwäche  beseitigt,  sondern  auch  die  Muskelkraft  erhöht.  So 
kam  man  zu  negativen  oder  unklaren  und  einander  wider- 
sprechenden Resultaten. 

Die  locale  Anästhesierung  beim  Kauen  von  Cocablättem  mit  Alka- 
lien hat  zuerst  Demarle^)  beobachtet.  Moreno  yMalz^)  stellte  diese 
Wirkung  auch  durch  Versuche  mit  CocaYn  an  Tieren  fest  und  wirft  die  Frage 
auf,  ob  das  Mittel  als  locales  Anästheticum  verwendbar  wäre.  Die  Resultate 

1)  Demarle,  Essai  sur  la  Coca  du  Pörou.  These.  Paris  1862.  p.  38. 

2)  Moreno  y  Ma'i'z,  Kech.  chim.  et  physiol.  sur  Förythroxylon 
coca  du  P6rou  et  la  cocaVne.  These.  Paris  1868.  Das  Literaturverzeich- 
niß  enthält  9G  Artikel. 
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solcher  wis&enschaftlicbcn  Untersuch ungen  blieben  jetioch  seitens  der 
Praktiker  so  lange  unbeachtet,  bis  die  Praxis  sie  von  neuem  entdeckt 
hatte. 

Die  Wirkungeix  des  Cocains  nach  seiner  Kesorptiou 
betreffen  nachweisbar  nur  das  Centralnervensystem  tyid  be- 
ätehen  ihrem  Wesen  nach  in  einem  Durcheinander  von  anfäng- 
lichen En*egungs»  und  darauf  folgenden  oder  von  vornherein 
auftretenden  Lähmungszu ständen  der  verschiedenen  Funktion b- 
gebiete  des  Mittelgehirns  und  der  McduUa  oblongata^  wodurch 
zugleich  mit  Krämpfen  allgemeine  Lähmung  und  CoUaps  auf- 
treten, und  der  Tod  durch  den  letzteren  und  durch  direkte 
Respirationslähmung  herbeigeführt  wird.  Eine  Abstumpfung 
der  Empfindlichkeit  der  peripheren  Nerven  läßt  sich  bei  dieser 
Applications  weise  nicht  nachweisen. 

Die  hifiher  an  Tieren  ansgeführten  Versuche  sind  nur  mit  einiger 
Vorsicht  zu  verwerten,  da  es  nicht  immer  beachtet  ist,  oh  das  zur  Aus- 
führnng  derselben  verwendete  CocnVn  frei  von  Ekgonin  und  Methylek- 
gonin  war. 

An  Kaninchen^  Katzen  und  Hunden  verursacht  das 
Cocain  anfangs  große  Unruhe,  Aufregung  und  starken  Be- 
wegungstrieb^  dann  folgt  Beruhigung  und  nach  kleineren  Gaben 
bald  Erholung'  nach  grüßereUj  etwa  Dach  15  —  20  mg  pro  kg 
Körpergewicht  an  Hunden,  50 — 60  mg  an  Kaninchen,  gesellen  sich 
XU  den  genannten  Erscheinungen  Schwächcj  Lähmungzustände, 
Krämpfe  und  Bewußtlosigkeit;  doch  kommt  es  noch  zur  Er- 
holung. Noch  größere  Mengen^  etwa  0^1  g  an  Kaninchen 
(v.  Anrep')),  verursachen  den  Tod  unter  Coma^  Krämpfen 
und  Atemlähmung.  Bevor  letztere  eintritt,  ist  die  Respiration 
erst  einfach  beschleunigt^  dann  dyspnoisch. 

Von  Krämpfen  unterbrochene  Lühmungszu stände  sind 
auch  an  Fröschen  die  wesentlichen  Erscheinungen  der 
Cocamwirkung. 

An  den  Cii'culationsorganen  fällt  besonders  bei  Hunden 
eine  lebhafte  Beschleunigung  der  Pulsfrequenz  aut^  die 
anscheinend  von  einer  Lähmung  der  peripheren  Endigungen 
der  herz  hemm  enden  Vagusfasern  abhängt,  ähnlich  derjenigen, 
die  an  diesen  Vorrichtungen  schließlich  durch  Pilocarpin  und 
Nicotin  hervorgerufen  wird.    Der  Pulsbeschleunigung  entspricht 


Anrep,  Ptlüg.  Arch.  21,  SS.  1880, 
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fine  Steigerung  des  Blutdrucks  wie  nach  Vagusdarch- 
a4:Lneidung.  Viellei«.lit  ist  «labei  auch  eine  Verengerung  der 
GeftL'e  im  Spiele. 

An  Menschen   hat   man    nach    subcutaner   Injection   und 
nach  Kepinselungen  von  Schleimhäuten  mit  Cocain,  von  denen 
weiter   unten   die    Rede   »ein   wird,     nicht   selten    selbst   nach 
kleineren    Gaben   Vergiftungsersoheinungen  beobachtet.     Zu- 
weilen mögen  Ohnmächten,    psychische  Störungen  und  andere 
nervöse   Zutalle.    die    an    Kranken   bei    Operationen    oder   an 
Personen  während   der  Morphinentwühnung  nach  der  Anwen- 
dung des  Cocains  vorgekommen  sind,  als  Wirkungen  des  letz- 
teren gedeutet  sein.     Auf  solche  Zufälle  lassen  sich  wohl  auch, 
wenigstens  teilweise,   die  Angaben  zurückführen,   das  zaweilen 
bei  subcutaner  Injection  schon  Gaben  von  10—40  mg  schwere 
X'ergiftung   hervorgerufen  hätten,   während   (Jjie   tödliche  Gabe 
beidieserApplicationsweise  auf  0,2— 0.3  g  angegeben  wird,  und 
ftOgar  Mengen  von  1,0  g  mitunter  vertragen  wurden.     Deshalb 
ist  es  nicht  leicht,  mit  Sicherheit  die  Symptome  zu  bezeichnen, 
die  ausschließlich  von  der  Vergiftung  abhängen.     In  den  leich- 
teren Graden  der  letzteren  hat  man    mannigfache  Erscheinun- 
gen beobachtet,  und  zwar:    Benommenheit,  rauschähnliche  Zu- 
stände, Schwindel  und  Kopfweh,    ferner  Blässe   des  Gesichts, 
Kältegefühl    an  Rumpf  und  Extremitäten,  Pupillenerweiterung, 
zuweilen  Vortreibung  des  Augapfels,    Gefühl    von  Trockenheit 
und    Zusammenschnürung    im    Halse,    Schluckkrämpfe,    nicht 
regelmäßig  Pulsbeschleunigung,  endlich  Übelkeit,  Brechneigung, 
kolikartige    Schmerzen     im    Leibe,     große    Schwäche,    Atem- 
beschwerden,   krampfhafte    Zuckungen    in    den   Muskeln    des 
Rumpfes  und  der  Extremitäten  und  angeblich  Vermehrung  oder 
Verminderung  der  Harnsekretion.     Die  schwereren  Fälle   ver- 
laufen bei  Menschen   unter  ganz  ähnlichen  Erscheinungen  wie 
bei  Tieren.     Es    treten   Bewußtlosigkeit,    Dyspnoe,  gesteigerte 
Reflextätigkeit  und  Krämpfe  auf. 

Von  diesen  acut  auftretenden  Fällen  sind  die  chronischen 
Vergiftungen  zu  unterscheiden,  die  dem  chronischen  Mor- 
phinismus entsprechen  und  durch  gewohnheitsmäßigen  Cocain- 
gebrauch  entstehen. 

In  den  hericbten  der  Keisenden  über  die  Coca  finden  sich  auch  An- 
KHi»en  über  eine  eigentümliche  Krankheit,  die  sich  alhnählich  bei  den 
rocakauem  ('('oqucros)  infolge  von  Unmäßigkeit  im  Gebranch  dieses  Ge- 
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nußiüittels  ausbildet.  Unter  den  Öyraptoitien  werden  msliesondere  Yer- 
damingsatßriingen,  Heißhunger  mit  Appetitl^^sigkeit  aU wec b sei nd.  Verebt op- 
fimg,  Sc^ilaflosig-keitj  Aputbio^  Schwäche,  Abriiagerung-^  erst  ictcn&cbe, 
dann  anämische  Fürbuiig  der  Haut  g*?nannt,  Nach  einigen  Jahren  stellen 
öich  0 dorne,  Ascites,  JlanisiDUB  ein,  und  es  erfolg"t  der  TotK 

Nach  der  Einführung  des  Cocains  in  die  Praxis  häuften 
sich  von  Tag  zu  Ta^  die  Fällej  in  denen  dieses  Mittel  zur 
Entwöhnung  von  der  Moi'phinsucbt  angewandt  wurde.  Diese 
Anwendung  aowie  der  Mißbrauch  aus  anderen  Veranlassungen 
haben  zu  einer  Cocamsucht  geführt.  Soweit  sich  die  Folgen 
derselben  von  denen  der  Morphinsucht  trennen  lassen^  gleichen 
sie  denen,  die,  wie  eben  angegeben^  in  ähnlicher  VeranJasating 
bei  den  Coqneros  auftroteUj  uud  sind  besonders  durch  psy- 
chische Störungen  und  hochgi'adigen  Marasmus  ^gekenn- 
zeichnet. 

Seine  praktische  Bedeutung  verdankt  das  Cocain  der 
bereits  erwähnten  anästheBierenden  oder  lähmenden  Wirkung 
auf  die  Endigungen  der  sensiblen  Nerven,  Bringt  man  eine 
Lösung  des  Alkaloids  luit  Schleimhauten  oder  anderen  Kfir per- 
stellen in  Berührung,  welche  wässrige  Flüssigkeiten  zu  resor- 
bieren vermögen,  so  werden  diese  Teile  mehr  oder  weniger 
unempfiudlich  gegen  alle  Reize  und  EingriÜe,  welche  Schmerz 
oder  Reflex  vorginge  hervorrufen.  Ebenso  werden  an  solchen 
Stellen  der  Temperatur-  und  Tastsinn  abgestumpft,  und  bei 
der  Berührung  des  Mittels  mit  der  Nasen-  und  Mundschleim- 
haut  die  Geruchs-   und  Geschmacksempfindungen   vermindert. 

In  der  medicinischen  Praxis  findet  daher  das  Cocain  als 
locales  Aniistheticum  die  ausgedehnteste  Anwendung.  Be- 
stehende Scbraerzen  und  andere  unangenehme  Empfindungen 
werden  durch  dasselbe  unterdrückt,  wenn  der  Sitz  derselben 
ein  oberflächlicher  ist  Unter  der  gleichen  Voraussetzung 
lassen  sich  chirurgische,  ophthalraiatrisehe  und  andere  Opera- 
tionen schmerzlos  ausführen.  Am  wirksamsten  und  erfolgreich- 
sten erweist  sich  das  Mittel  an  solchen  Körperteilen,  die  wegen 
ihres  Reichtums  an  oberflächlich  gelegenen  Nervenendigungen 
nicht  nur  sehr  empfindlich  sind,  sondern  außerdem  auch  leb- 
hafte Reflexvorgange  verraittelu,  welche  bei  Operationen  zu- 
weilen lästiger  als  der  Schmerz  sind.  Dies  ist  namentlich  am 
Auge  und  an  der  Schleimhaut  des  Rachens  der  FaD. 

Um    die    gewünschten    Teile    unempfindlich    zu    machon, 
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wendet  man  Löaungen  des  salzsauren  Salzes  von  verachiedener 
Concentration  in  Form  von  Bep  in  seimigen,  Einöpritzun- 
geHj  Einträufelun^en  und  Auflegen  von  Compressen 
iin,  je  nach  der  Be  seh  äffe  nlieit  der  Loealität  Am  ßachen^ 
Kehlkopf^  an  der  Na&e  und  den  Geschlechtä*  und  Harnorganen 
sind  Losungen  von  5— 10 --20%  am  zweckniäßigsten.  Am  Auge 
dienen  zum  Einträufeln  solche  von  2—10%,  Doch  müssen 
die  schwächeren  raelirmals  eingeträufelt  werden^  wenn  die  Un- 
erapfiudlichkeit  Tollötändig  sein  soll  Die  Wirkung,  die  in 
wenigen  Minuten  eintrittj  dauert  an  den  Schleimhäuten  nicht 
länger  als  10—15  Minuten, 

Eine  Erregung-  der  Nervenendigani^en  Bcheint  der  Läluining- 
niciit  vorauäzugeben.  Wenn  man  zuweilen  bei  Einträufelungen  von  Co- 
caYnlÖaungen  in  das  Auge  vorübergehend  Brennen  beobachtet  hat,  so  ist 
das  vermutlich  von  der  Beschafl'enheit  der  Lö&ung-en,  z.  B.  von  einem 
Oebalt  derielben  an  tiberatjhaaaiger  Salzsäure  u.  dergl.,  abhängig  geweaeu. 

Die  Schleimhäute  sind  während  der  Cocamanästheme 
blutleer  und  blaß.  Auch  wird  eine  Verminderung  der  Se- 
kretion derselben  und  eine  Abnahme  vorhandener  Schwellungen 
angegeben.  Man  führt  diese  Erscheinungen  auf  Gefäßcontrac- 
tionen  zurück.  Eine  Verengerung  der  Arterien  des  Augenhinter- 
grundes haben  nur  einzelne  Beobachter  gesehen.  Als  weitere 
Folgen  der  Cocamapplication  hat  man  am  Auge  Erweiterung 
der  Lidspalte,  Mattwerden  der  Cornea  und  Conjunctiva  und 
eine  Temperatnrherabsetzuiig  bis  zu  1,5  ^^  die  mit  Kältegefühl 
verbunden  war  (Weber^  1884),  beobachtet 

Sowohl  bei  der  Einti-äufelung  des  Cocains  in  das  Auge  als 
auch  bei  allgemeinen  Vergiftungen  tritt  ganz  constant  eine 
Pupillenerweiterung  ein^die  15 — 20 Minuten  nach  derlocalen 
Application  beginnt  und  mehrere  Stunden  andauert.  Die  Er- 
weiterung ist  nicht  maxinialj  die  Pupille  reagiert  auf  Licht, 
wird  durch  Phjsoetigmin  und  Pilocai^in  verengert  (Weber) 
und  durch  Atropin  an  Tieren  erweitert  (v.  Anrep).  Die 
Accommodation  zeigt  ein  entsprechendes  Verbaltenj  indem 
der  Nahepunkt  hinausgerückt  wird;  ohne  daß  eine  völlige  Läh- 
mung vorbanden  ist  Bei  den  zahlreichen  Versuchen^  diese 
Pupillenerweiterung  und  A cco mm odations Störung  zu  erklären^ 
hat  man  neben  einer  Reihe  anderer  Momente  auch  die  in  sol- 
chen Fällen  so  beliebte  Sympathicusreizung  herangezogen,  die 
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TOan  auch  ftir  den  selbst  an  Fröschen  (Mor^no  y  Maiz)  neben 
jenen  Erscheinungen  beobachteten  Esaphthalnius  verantwort- 
lich jnacben  wilL  Es  handelt  sich  dabei  aber  offenbar  nur  um 
die  Folgen  des  Fortfalles  reflectori scher  Erregungen. 

An  der  äußeren  Haut  bleiben  selbst  concentrierte  Cocain- 
lösnngen  ohne  jede  Wirkung,  weil  die  intacte  Epidermis  eine 
Resorption  des  Cocains  so  wenig  wie  jeder  anderen  Substanz 
nus  wässrigen  Lösungen  zuläßt 

Man  wendet  das  Alkaloid  in  Form  subcutaner  Injectionen 
auch  aiij  um  tiefer  liegend  e  Teile  unempfindlich  zu 
machen,  wie  ee  bei  Eröffnung  von  Abscessen,  Incisionen  in 
Panantieu,  bei  Enucleationen  des  Bulbus  und  bei  Tenotomien 
sowie  bei  Neuralgien  erforderlich  ist  Dies  gelingt  zuweilen 
soweit^  daß  jene  Operationen  fast  schmerzlos  auegeführt  werden 
können;  denn  auch  in  der  Tiefe  finden  sieb  sensible  Nerven - 
endigungeDj  die  das  Cocain  unempfindlich  macht  Da  ihre 
Zahl  eine  weit  größere  ist,  als  die  der  Nervenfasern,  so  wird 
der  Schmerz  bei  einem  Schnitt  in  derartig  anästhesierte  Teile 
weit  geringer  sein  als  äuvof.  Doch  ist  das  nicht  immer  der 
Fall.  Öfters  sind  solche  Operationen  namentlich  in  der  Tiefe 
des  Auges  nach  der  Anwendung  des  Cocains  nicht  weniger 
schmerzhaft  als  ohne  dieselbe. 

Es  darf  als  sicher  angenomtneji  werden,  daß  das  Cocain  auch  auf 
die  Nervenstämiüe  anäatbe gierend  wirkt,  vorausgeaetzt,  daß  es  in 
das  Innere  der  Nervenröhren  bis  zur  Markfaaor  eindringt.  Das  geschieht 
aber  nur  dann,  wenn  die  bloßg^eleg:ten  Nervenfasern  direkt  mit  der  Lfjanng- 
bcstricbon  {Tors ein ni,  1885)  oder  mit  dein  Cocain  in  Substanz  bestreut 
werden  (KochSj  1886).  Auch  bloßgelegte  Teile  des  Centralnerv^ensystems 
wurden  beim  Bepinseln  mit  CocaVnlösnngen  uuempfindlich. 

In  demselben  Sinne  wie  äußerlich  gebraucht  man  das  Cocain 
auch  innerlichj  um  die  Magenschleimhaut  zu  anästhesie- 
ren^ in  der  Absich t^  dadurch  entweder  unangenehme  Empfin- 
dungen, wie  sie  insbesondere  bei  Dyspepsien  und  Magenkatar- 
rhen vorkommen,  zu  unterdrücken  oder  wenigstens  zu  mildern, 
oder  den  Ein  flu  B  von  Brechreizen,  z.  B,  in  der  Schwanger- 
schaft und  bei  der  Seekrankheit^  abzustumpfen. 

Von  dieser  Wirkung  auf  die  Magenschleimhaut  hängt  zum 
Teil  auch  die  Bedeutiing  das  Gooalns  als  Genußniittel  ab, 
indem  das  Grefühl  von  Hunger  und  Durst^  soweit  es  von  dem 
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Zustand  des  Magens  abhängt,  wie  andere  Sensationen  unter- 
drückt wird.  Doch  kommen  bei  der  Beurteilung  dieser  Bedeu- 
tung in  noch  höherem  Maße  die  Wirkungen  nach  der  Resorption 
in  Betracht.  Dieses  Alkaloid  erzeugt  vom  Blute  aus  selbst  bei 
Vergiftungen  keine  nachweisbare  Lähmung  der  sensiblen  Ner- 
ven; dennoch  darf  man  voraussetzen,  daß  eine  Wirkung  in 
diesem  Sinne  nicht  ganz  fehlt.  Wenn  sie  ihrer  Stärke  nach 
auch  nicht  genügt,  um  eine  deutliche  Unempfindlichkeit  der 
sämtlichen  Nervenendigungen  des  Körpers  herbeizuführen,  so 
kann  sie  dennoch  ausreichend  sein,  um  eine  abnorm  gesteigerte 
Reizbarkeit  jener  Gebilde  aufzuheben  oder  den  Einfluß  außer- 
gewöhnlicher Reize  zu  mäßigen  und  damit  eine  ganze  Reihe 
von  unangenehmen  Sensationen  zu  beseitigen,  wie  sie  nament- 
lich körperliche  und  geistige  Anstrengungen  zu  begleiten  pflegen. 
In  ähnlicher  Weise  wirken  kleine  Gaben  von  Morphin  schmerz- 
stillend, obgleich  sie  eine  allgemeine  Anästhesie  nicht  hervor- 
bringen. 

Es  ist  nach  dieser  Sachlage  leicht  verständlich^  daß  die 
wohltätigen  Wirkungen  des  Cocains  bei  seinem  Gebrauch 
als  Genußmittel  nicht  unter  allen  Umständen  regelmäßig  und 
im  allgemeinen  erst  nach  größeren  Gaben  eintreten,  und  daß 
bei  der  Anwendung  der  letzteren  sich  leicht  Vergiftungen  unter 
den  oben  geschilderten  Collapserscheinungen  einstellen.  Wenn 
man  schließlich  auch  noch  die  chronische  Vergiftung  berück- 
sichtigt, so  gelangt  man  hinsichtlich  der  Beurteilung  des  Cocains 
als  Genußmittel  zu  dem  Gesamtresultat,  daß  sein  Gebrauch  in 
vielen  Fällen  wohltätig  und  nützlich,  in  anderen  unsicher  und 
gefilhrlich,  auf  die  Dauer  aber  immer  schädlich  ist. 

Das  Ekgonin  oder  die  Tropincarbonsäure  hat  die  folgende 
Constitution: 

CH2  — CH  — CH.COOH 

'  y.CHs  CH.OH 

.  CH2  —  CH  -  CH2 
Das  Benzoylekgonin  entsteht  aus  dem  Ekgonin  durch  Eintritt 
von  Benzoyl  an  Stelle  des  H  am  Hydroxyl.  Es  wirkt  nicht  local  anästhe- 
sierend, verursacht  in  größeren  Gaben  (1,6  g  an  einer  Katze  subcutan) 
Durchfälle,  Bjrämpfe,  Lähmung  und  Tod  (Stockraan*)).  Das  Cocain  ist 
der  Methylester  des  Benzoy lekgonins.  Der  Aethy lester,  das  Cocäthylin, 
welches   auch  in   den   Cocablättem  vorzukommen   scheint,  wirkt  local 


1)  Stockman,  Journ.  of  Anat.  and  Physiol.  21.  46.  1886. 
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anäatliesierend  wie  das  Cocain,  ruft  alier  keine  Pupilienenreiterung  hervor 
(F.  A.  Falck,  1886).  Ebenso  Yeilialten  sieh  die  Homologen,  welche 
Propyl  oder  andere  Alkyle  entU alten. 

In  dcnj  CocaYn  ist  ein  Methyl  auch  am  N-Atonj  gebunden.  Durch 
Oxydation  läßt  ea  äich  entfernen  und  man  erhiilt  die  de methy Herten  Cocalfne 
wie  r  Nore  oc  aYne ,  D  as  N  o  r  b  e  n  z  o  y  1  e  k  g  o  n  i  n  ( Ben^z  oy Ihoinoek  ^on  in )  ist 
wie  das  Benssoylekgonin  in  bezu^  auf  tlic  locale  Anastheeiorung  unMirk- 
&utn,  Seine  Ester  dagegen,  die  Xorcocaine,  von  denen  TouIbsoe') 
das  X  orcoüamethylin,  -üthylin  und  -projiylin  unter  dem  Namen 
Uomomethiu-,  Ilonioathm-  und  TTomopropineot^ain  untersueht  hat,  wirken 
in  jeder  Beziehung  im  w  es  entheben  wie  das  Coeain. 

Ee  kann  in  dem  Cocain  auch  das  Benzoyl  durch  andere  aromatbche 
Sänreradieale  ersetzt  werden.  Von  aolchen  Cocainen  hat  man  in  dem 
in  Amerika  hergeatellten  RohcocamT  das  zur  weiteren  Verarbeitung  nach 
Europa  kommt^  l-Ciunamylcocain  und  zwei  Truxilleocal'ne  {a-  u. 
j^-Tmxillin)  gefunden,  welche  bei  der  Spaltung  Zimmtsäure  und  a-  und 
jS-Truxiüaäure  liefern.  Andere  dieser  Cocain e  hat  man  künstlich  darge- 
stellt. Bei  diesem  Ersatz,  der  Benzoesäure  durcb  eine  andere  aroma- 
tische Säure  seheint  die  loeal  anästhOBierende  Wirkung  mehr  oder 
weniger  voUst^ndig  verloren  zu  gehen. 

Aus  den  jav  anlachen  Coe  ah  lüttem  hat  Giesel  (1892)  ein  Alkalol'd 
dargestellt  und  Trüpacocaia  genannt,  welches  naclj  den  Untersuchungen 
von  Chadbourne^)  stärker  ana&the&ierend  wirken  soll,  als  das  Cocain, 
aber  nicht  wie  dieses  an  der  Application östelle  Blutleere,  sondern  Hyper- 
Ämie  und  auch  Reizt] ngaerftcheinungen  macht,  besonders  am  Auge,  an 
dessen  Pupille  ea  keine  besonderen  Veränderungen  hervorzubringen 
seheint.  Es  soll  weniger  giftig  als  das  Cocain  sein.  Die  Symptome 
seiner  Wirkung  auf  das  Centralnervensystera  bestehen  in  Unruhe,  Be- 
nommenheit, heftigen  klonischen  und  tonischen  Krämpfen,  Temperatur- 
Steigerung  vor  Eintritt  der  Kräm])fe  und  Eeapirationalähmung.  Dieses 
TropaeocaVn  ist  die  Benzoylv erbind ung  deö  mit  dem  Tropin  stereolBomeren 
Pseudotropins  (CbUi^NO),  das  aus  dem  Tropin  durch  Umlagerung  ent- 
steht und  nicht  mit  dem  früher  Pseudotropin  genanntenScopolinfCaHj^NOa) 
verwechselt  werden  darf. 

Am  Auge  Reizung  und  Hyperämie  und  darauf  Uncmplindhehkeit 
wie  das  Cocain  bewirkt  auch  das  Yohimbin,  das  Alkalofd  aus  Cory- 
aanthe  Yohimbe. 

Die  Tohimberinde  A^^rd  in  Westafrika  von  den  Eingeborenen  gegen 
Impotenz  gebraucht.  Ob  das  Mittel  durch  Ltihmung  der  vasomotorischen 
Centren  eine  Hchwetlung  der  Genitalien  hervorruft  (Krawkow,  1901), 
oder  ob  es  sich  nur  um  Suggestion  handelt  (Eürbringerjj  laßt  sich  nicht 
entscheiden. 

Das  gewöhnliche  oder  1- Cocain  iBt  optisch  linkedreliend. 
Durch  Erhitzen   irtit  Alkalien    geht   es    in    die    rechtadreheiide 


1)  Poulsson,  Arch.  f.  exp.  Path,  u,  Pharmakol.  27.  30L  1890. 

2)  Chadhourne,  Therap.  Monatah.  1892,  471. 
Bchmiedebarg,  (Pharm akologifl  Arznüimittollelire)  6.  Auti.      10 
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Modification,  (las  Rechts- oder  (l-Cocain,über(Einhorn,  1889), 
welches  sicli  in  bezug  auf  seine  locale  und  allgemeine  Wirkung 
von  dem  Linkscocain  nur  dadurch  unterscheidet,  daß  die  locale 
Anästhesie  an  Schleimhäuten  unter  den  gleichen  Bedingungen 
rascher  eintritt,  aber  auch  rascher  verschwindet,  als  nach  Appli- 
cation des  letztgenannten  Alkaloids  (Poulsson*).  Anch  von 
dem  Ekgonin,  den  Norcocainen  und  den  Cocainen,  welche  Äthyl 
(Cocäthylin),  Propyl,  Butyl  und  Amyl  an  Stelle  des  Methyls 
enthalten,  gibt  es  je  eine  links-  und  eine  rechtsdrehende  Ver- 
bindung, die  sich  durch  ihre  Wirkungen  anscheinend  nicht  oder 
nicht  wesentlich  von  einander  unterscheiden. 

Bei  dem  Bestreben,  das  Cocain  durch  künstlich  dargestellte 
Verbindungen  zu  ersetzen,  hat  sich  ergeben,  daß  zahlreiche 
Benzoylverbindungen,  namentlich  Ester  der  Benzoesäure, 
ähnlich  wie  das  Cocain  die  Empfindlichkeit  der  peripheren 
Endigungen  der  sensiblen  Nerven  zu  vermindern  oder  ganz  auf- 
zuheben imstande  sind.  Dabei  übertrifft  ihre  Giftigkeit  durch- 
schnittlich wohl  kaum  die  der  Benzoesäure. 

Von  solchen  Verbindungen,  die  man  an  Stelle  des  Cocains 
praktisch  anzuwenden  versucht  hat,  sind  von  Benzoesäure- Estern 
verschiedener  Amino-Alkyle  das  Beta-Eucai'n,  Stovain  und 
Alypin  zu  nennen.  Das  Orthoform,  ist  der  Methylester 
einer  Aminooxybenzoesäure,  das  Anästhesin  der  Äthylester 
der  p-Aminobenzoesäure  und  das  Subcutin  ebenfalls  Amino- 
benzoesäure-Athylester,  in  welchem  am  N  ein  H  durch 
eine  Sulfoestergruppe  substituirt  ist  Das  Novocain  ist  ein 
Aminobenzoesäure-Aminoalkylester. 

Alle  diese  Ersatzmittel  wirken  schwächer  local  anä- 
sthesierend als  das  Cocain,  am  schwächsten  wohl  das 
Novocain.  Schwach  wirken  auch  das  Beta-Eucain,  Ortho- 
form und  Alypin.  Sie  werden  daher  gewöhnlich  in  Verbindung 
mit  Gewebsinfiltration  oder  mit  Adrenalin  (vergl.  oben  S.  136  u.  137) 
angewendet  Stärker  localanästhesierend  wirken  das  Stovain 
und  Subcutin,  aber  auch  ziemlich  stark  local  reizend  und  ent- 
zündungserregend. Hyperämie  verursachen  mehr  oder  weniger  alle. 

Cocainum  hydrochloricum,  salzsaures  Cocain.  Farblose,  in  Was- 
ser und  Alkohol  leicht  lösliche  Kristalle.  Das  freie  ebenfalls  kristalli- 
sierbare Alkaloid  wird  beim  Erhitzen  mit  Wasser  schon  unter  100  »  durch 
Abspaltung  von  Methylalkohol  zersetzt.  Gaben  innerlich  oder  subcutan 
0,02-0,05!  täglich  0,15.    Äußerlich  vergl.  oben  S.  142. 

1)  Poulsson,  a.  a.  0.  vorstehend  S.  145. 


üiuppe  des  Atropina, 


147 


lo.  Gruppe  des  Atrapln§. 

Das  zuerst  iq  der  Tollkirschej  Atropa  Belladoimaj  gefundene 
Alkaloid  Atropin  besteht  aas  einer  esterartigen  Verbindung 
des  basischen  Tropine  mit  der  Tropasäure, 

Das  Tropin  hat  die  Constitution; 

CHj-CH  ^  CHa 

I  I 

N.CÜ3  CH.OH 

(jHj — CM  — "  CHj 

Es  steht  datier  in  sehr  naher  Beziehung  zum  Kk^onin,  welches  die 
Carbons äure  des  Tropins  ist. 

Das  Tropin  ist  wenig  wirksam.  Tritt  aber  in  ihm  an 
SteUe  des  H  im  Hydroxyl  ein  Sänreradical  der  aromatischen 
Reihe ^  wie  es  im  Atropin  der  FalJ  ist^  so  erlangt  es  die  eigen- 
artigen Wirkungen  des  letzteren  (Buehheim  *)),  Solche  Tro- 
pinverbindungcn  mit  verschiedenen  aromatischen  Säuren  sind 
nach  einer  bequemen  Methode  in  größerer  Zahl  dargestellt 
und  Tropeine  genannt  worden  (Ladenburg^  1879).  Die 
Fetts änreester  des  Tropins  gehören  nicht  hierher. 

Das  Atropin,  Ct7pl23N03,  ist  optiech  inactivea  Tropasaure-Tropin 
und  iindet  aich  in  der  Tollkirsche,  Atropa  Belladonna,  in  der  Scopolia 
japonica,  als  Daturin  im  Stechapfel  und  wohl  auch  im  Bilsenkraut.  Nach 
Untersuchungen  von  E.  Schmidt  (1904)  dagegen  soll  in  allen  Teilen  von 
Belladonna   nur  Hyoacyarain  enthalten  sein. 

Das  Hyoscyamln  ist  linksdrehendes  Tropasäure-Tropin*  Durch 
Schraelzen  oder  durch  Alkidien  bei  gewiihnlicher  Tetuperatur  geht  es  in  das 
Atropin  üben  Es  kommt  iiu  Bilsenkraut,  Hyoscyamus  niger,  in  einer 
kriötalüsierbaren  und  amorplneu  Modiöeation  vor  und  ist  auch  in  der  Toll- 
kirsche und  ini  Stechapfel  enthalten  (Ladenburg). 

Das  Belladonin,  von  Euchheim  als  Belladon  ins  Sure-Tropin  auf- 
gefaßt, ist  ebenfallB  ein  Bestandteil  der  Tollkirsche*  Das  aus  dem  Atropin 
durch  Waseerab&paltung  entstehende  Apoatropin  (Pesei),  welchcB  Hesse 
{1892)  auch  in  der  Atropa  Belladonna  fand  und  Atropa  min  nannte^  ist 
nach  neueren  Untersuchungen  Atropasäure-Tropin, 

Ein  weiteres  isomeres  des  Aüopins  ist  das  noch  wenig  untersuchte 
Mandragorin,  das  aus  der  Wurzel  von  Atropa  Mandragora  —  dem 
Schlaf-  und  Zäubennittel  der  Alten,  dem  Alraun  der  Deutschen  --  er- 
halten wurde  (Abrena,  1889)  und  darin  neben  Hyoacyamin  und  Hyoscin 
(Scopolamin)  vorkommt  (Hesse,  l^l)- 


1 


1)  Buchheim,  Arck  f.  exp*  Path.  u.  PharmakoL  5,  403-  1^7H, 
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Von  den  künstlich  aus  dem  Tropin  mit  verschiedenen  aromatischen 
Säuren  dargestellten,  im  Pflanzenreich  nicht  vorkommenden  Tropei'nen 
ist  zunächst  das  Benzoesäure-  oder  Benzoyltropin  zu  nennen, 
weil  sich  an  dasselbe  die  Entdeckung  knüpft,  daß  die  Verbindung  mit 
einer  aromatischen  Säure  das  Tropin  wirksam  macht  (Buchheim,  1876). 

Das  Homatropin,  welches  bisher  das  einzige  künstlich  dargestellte 
TropeYn  ist,  das  praktische  Anwendung  findet,  wird  aus  Phenylglykol- 
säure  (Mandelsäure)  und  Tropin  erhalten  (Ladenburg). 

In  dem  Scopolamin,  C17H21NO4,  welches  zuerst  in  der  Scopolia  atro- 
poides  gefunden  wnirde,  aber  auch  in  der  Atropa  Belladonna,  im  Hyos- 
cyamus  niger,  der  Datura  arborea,  D.  Metel  und  der  Duboisia  myopo- 
roides  als  „Duboisin"  vorkommt,  ist  nicht  Tropin,  sondern  eine  andere 
Base,  das  Scopolin  (Oscin),  C8H13NO2,  mit  der  Tropasäure  verbunden. 

Das  Atroscin,  welches  von  Hesse  im  käuflichen  Scopolaminhy - 
drobromid  gefunden  wurde,  ist  i-Scopolamin,  das  künstlich  aus  dem 
gewöhnlichen  1-Scopolamin  dargestellt  werden  kann. 

Das  H y  o s c i n  von  Ladenburg  ist  Scopolamin,  sein  Pseudotropin 
dementsprechend  Scopolin.  Über  die  jetzt  Pseudotropin  genannte  Base 
vergl.  oben  (S.  145)  beim  CocaYn. 

Der  Charakter  der  Wirkung  ist  bei  allen  Tropemen  sowie 
auch  beim  Scopolamin  der  gleiche.  Die  Abweichungen  sind 
im  wesentlichen  nur  quantitativer  Natur,  auch  in  dem  Sinne, 
daß  bei  manchen  Tropemen,  wenn  sie  überhaupt  schwach 
wirksam  sind,  eine  oder  die  andere  Wirkung  fehlen  kann. 

Die  typische  Atropinwirkung  betrifft  die  verschieden- 
sten Gebiete  des  centralen  Nervensystems  und  eine  Reihe 
peripherer  Organe.  An  diesen  wird  von  vornherein  eine 
Lähmung  gewisser  Nervenelemente,  an  jenen  zunächst  eine 
Erregung  und  dann  erst  die  Lähmung  hervorgebracht 

Zu  den  peripheren  Organgebieten,  auf  welche  dasAtropin 
lähmend  wirkt,  gehören  die  Adaptations-  und  Accommodations- 
apparate  des  Auges,  die  Hemmungsvorrichtungen  des  Herzens, 
alle  eigentlichen  Drüsen,  die  motorischen  Nervenelemente  in 
den  Organen  mit  glatten  Muskelfasern,  namentlich  im  Darm. 
Das  Muscarin  erregt  genau  dieselben  Teile,  die  das  Atropin 
lähmt 

Am  Auge  wird  durch  die  Einträufelung  der  verdünnte- 
sten Atropinlösungen  eine  Erweiterung  der  Pupille  hervor- 
gerufen und  die  Möglichkeit  des  Accommodierens  für  die 
Nähe  völlig  aufgehoben. 

Die  Pupillenerweiterung  ist  am  stärksten  bei  Menschen,  Hunden 
und  Katzen,  schwächer  und  vergänglicher  bei  Kaninchen.  Bei  Fröschen 
tritt  sie  erst  nach  großen  Gaben  ein;  bei  Vögeln  fehlt  sie  ganz  (Kieser, 
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1 804 ;  W  h  a  r  t  o  n .  Jones,  185 7.  u.  a. ) .   D oüh  wird  die  Irismu skulatu r^  die 
bei  diesen  Tieren   aus  quergcetreiften  Fasern  bestellt,  durt'li  Lüäuugeu 

Yon  2— 5*^,rt  Atropin  gelähmt  [H.  Meyer')). 

Diesß  Wirkung  auf  die  Pupille  ist  eine  locale  und 
betrifft  Orgaaclemente  der  Iris;  denn  die  Erweiterung  bleibt 
auf  das  vergiftete  Auge  beschränkt  und  tritt  bei  vorsicbtiger 
öGitlicher  Aiiftragung  des  Atropin  s  an  der  eDtsprecheuden 
Seite  zaeret  auf  (Fleming,  1863),  was  nicht  geschehen 
konnte,  wenn  das  Centralnervensyötem  bei  dem  Vorgange  be- 
teiligt wäre*  An  Fruschen  läßt  sie  sich  sogar  am  ausge- 
schnittenen Auge  erzeugen  (de  Ruiter)* 

Die  Ursache  der  Pupillenerweiteriing  besteht  in  einer 
Lähmung  der  letzten  Endigungen  oder  Endapparate  des  Oculo- 
motoriuB  im  Ringmuskel  der  Iris. 

Für  diese  Auffassung  sprecbea  die  folg'enden  Tatsachen.  Während 
am  normalen  Auge  bei  elektrischer  Reizung  des  Oculomotorius  infolg^e 
tier  Contra  ction  dea  Spkineter  Iridia  Pupillen  Verengerung  eintritt,  bleibt 
die  letztere  am  atropinisierten  Auge  sowohl  bei  Reiznng  des  genannten 
Nerven  in  der  Schädelhöhle  (Bernstein  und  DogieH}),  als  auch  der 
Ciliamer\^e n(Vf>lckersundHensen5))  vollständig  ans.  D a^egen  bringt 
die  direkte  Heizung  des  Sphincter  mit  lülfc  von  4  Elektroden,  von  denea 
je  2  einander  diametral  g-egenüb erstehend  auf  den^  dem  inneren  Irisrande 
entsprechenden  Teil  der  Cornea  aufgesetzt  werden,  wenigstens  in  einzel- 
nen Fällen  auch  am  vergifteten  Ange  noch  Verengerung  lien^or 
(Bernstein  und  Dogiel),  so  daß  also  der  Bphinctermuskel  noch  erreg- 
bar ist,  wenn  der  Einfluß  vom  Oculomotorius  her  bereits  aufgehört  bat. 
Es  wird  daher  der  letztere  durch  das  Atropin  gelähmt.  Doch  scheint 
der  SphincteTuiuskcl  bei  starlter  Atropinisierung  wm  andere  Mus- 
keln ebeufalls  eine  Tjiihnmng  zu  erfahre n^  Auf  solche  F^tlle  ist  wohl 
das  öftere  Ausbleiben  der  Verengerung  bei  der  direkten  Irisrcizung  za- 
riickzuf  Uhren* 

An  dem  unter  dem  Einfluß  einer  maximalen  Atropinwirkimg 
stehenden  Auge  läLit  sich  durch  Vermittlung  des  Oculomotorius 
überhaupt  keine  Pupillen  Verengerung  zuwege  bringen^  also 
weder  durch  den  Lichtreizj  noch  durch  das  später  in  dieser 
Beziehnng  zu  erw^  ahn  ende  Muscarin.  Dagegen  erzeugt  das 
Phy&ostigniiiij  welches  nicht  wie  das  Muscarin  auf  die  Endappa- 
rate des  OculoraotoriuSj  sondern  direkt  nuf  die  Irismuskeln 
erregend  wirkt,  auch  am  atropinisierten  Äuge  eine  Zusammen- 


\\ 


1]  11  Meyer,  Arch,  f.  exp.  Puth.  u.  PharmakoL  32,  103.  18&3. 

2)  Bernstein,  Ztschr,  f.  rat.  Med.  SO.  m.  18«^ 

3)  Völckers  u.  Hessen,  Centralbtp  1  d.med.  Wissen  seh.  1860.  72L 
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ziehnng  der  letzteren  und,  durch  t'berwiegen  des  stärkeren 
Sphincter  über  den  schwächeren  Dilatatorapparat,  eine  Ver- 
engerung der  Pupille.  In  den  Fällen,  in  denen  aacb  die 
Trigeminusreizung  die  Pupille  enger  macht,  wie  bei  Kaninchen. 
wird  dieser  Nerveneinfluß  durch  das  Atropin  nicht  aufgehoben 
(Grünhagen»)). 

Der  Sympathicus  spielt  bei  der  Atropin  Wirkung  am  Auge  keine 
Kolle.  Eine  durch  Erregung  dieses  Nerven  bedingte  oder  auch  nur  be- 
günstigte Pupillenemeiterung  ist  von  vornherein  unwahrscheinlich,  weil 
das  AlkaloYd  an  anderen  peripheren  Organen  keinerlei  erregende  Wir- 
kungen auf  Xcrvenelemente  erkennen  läßt.  Allerdings  bringt  Sympa- 
thicusdurchschneidung  wie  am  normalen  so  auch  am  atropinisierten 
Auge  einen  gewissen  Grad  von  Pupillenverengerung  hervor.  Doch  läßt 
sich  daraus  nur  schließen,  daß  der  vom  Centralnervensystem  aasgehende 
normale  Tonus  dieses  Nerven  für  den  Diktator  der  Pupille  durch  das 
Gift  nicht  vernichtet  wird. 

Daß  auch  die  Accommodationslähmung  von  einer 
Wirkung  des  Atropins  auf  die  Endvorrichtungen  des  Oculo- 
motorius  abhängt,  läßt  sich  mit  großer  Wahrscheinlichkeit  an- 
nehmen. Das  einzige  Mittel,  um  während  dieser  Wirkung 
einen  gewissen  Grad  von  Accommodation  flir  die  Nähe  herbei- 
zuführen, ist  vermöge  seiner  Muskelwirkung  das  Physostigmin. 

Von  den  oben  genannten  AlkaloYden  ruft  das  Atropin  die  geschil- 
derten Veränderungen  am  Auge  verhältnißmäßig  langsam  hervor.  Sie 
halten  aber  längere  Zeit,  selbst  mehrere  Tage  hindurch  an.  Beim  Hom- 
atropin  treten  sie  rasch  ein,  vergehen  aber  auch  schnell.  Dieses  Ver- 
halten muß  von  Verschiedenheiten  der  Resorptions-  und  Ausscheidungs- 
verhältnisse der  beiden  Substanzen  abhängig  gemacht  werden.  Das 
Hyoscyamin  und  Scopolamin  (Hyoscin)  des  Handels  scheinen  in 
dieser  Beziehung  in  der  Mitte  zwischen  jenen  beiden  zu  stehen. 

Das  Atropinisieren  des  Auges  bei  der  Behandlung 
von  Krankheiten  dieses  Organs  hat  den  Zweck,  entweder 
die  Pupille  zu  erweitern  und  die  tiefer  liegenden  Teile  der 
ophthalmoskopischen  Untersuchung  zugänglicher  zu  machen, 
oder  die  Iris  aus  dem  Bereich  der  Linse  zu  bringen.  Man 
setzt  femer  voraus,  daß  dabei  infolge  der  Verdrängung  des 
Blutes  aus  den  Gefäßen  der  Iris  Entzündungszustände  dieses 
Organs  gebessert  werden. 

Frütier  nahm  man  auch  an,  daß  unter  dem  Einfluß  des  Atropins  eine 
Herabsetzung  des  intraocularen  Druckes  eintritt,   und  daß  dadurch 

1)  Grünhagen,  Pflüg.  Arch.  10.  172.  1875. 
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eine  krankhafte  SpanEung  ond  Härte  des  Bulbus  veniiindert  und  ent- 
zündliche  Vorgänge  im  Inn*^m  des  letzteren  heilsam  beeinflußt  werden. 
Neuere,  mit  den  nütig^en  Vorsichtsmatkegeln  an  cliloro formierten  Tieren 
aus  geführte  manometrische  Messungen  am  Auge  haben  indessen  ergeben, 
daß  das  Atropinj  in  der  gewöbnlich  zur  Ilerbeifübrung  von  M jdriaaia  ge- 
brauchten Gabe  in  den  Conjunctivalsack  gebracht,  eine  Erhöhung  des 
in traocularen  Drucken  hervorbringt  (Graser  und  Höltzkei)), 
Pieae  Druck  Steigerung  soll  aber  nicht  direkt  von  dem  Atropin,  aondem 
yon  der  Pupillenerweitcrung  abhängen,  welche  unter  allen  Umatänden 
aui  vergifteten  und  normalen  Auge  den  Kamm  erdruck  erhöht,  während 
jede  Piipillenverengerüng  ihn  erniedrigt  (Höltzke'^)). 

Hierbei  ist  aber  zu  beachten,  daß  in  der  Chlor al-  und  demnach  wohl 
auch  in  der  Chlorof  ornmarkose  der  intraocalare  Druck  herabgesetzt  ist, 
und  daß  gleichzeitig  die  durch  A tropin  veruraaehte  Papillener Weiterung 
verschwindet  und  erst  nach  dem  Erwachen  der  Tiere  wiederkehrt 
(Ulrich^)). 

Am  Herren  lähmt  das  Atropin  nach  kleineren  Gaben  nur 
jene  nervüsen  VorriclitaDgen^  die  bei  Keimung  des  peripheren 
Vagusstumpfes  und  an  Fröschen  auch  des  Hersivenensinus  einen 
diastolischen  Stillstand  oder  wenigstens  «ine  Pulsverlangsamung 
mit  Verstärkung  der  diastolischen  Stellung  des  Herzens  herbei- 
führen.  Es  gelingt  dann  nicht,  weder  durch  Neryenreizungen 
noch  durch  das  Muscarin^  auch  nur  die  g^eriogste  Audentung 
einer  Hemmuogs Wirkung  zu  erzielen.  Dabei  verhält  sich  das 
Herz  im  übrigen  w^ie  ein  normales.  Nach  den  Untersuchungen 
von  Harnaek  und  Haf ernannt)  werden  die  Hemmungsvor- 
Hchtungen  sicher  gelähmt,  wenn  das  Froschherz  von  einer  Blut- 
flüssigkeit durchströmt  wird^  welche  auf  50  ccm  Vso  ^S  Atropin 
enthält  Mengen  von  2 — 5  mg  wirken  noch  nicht  deutlich  auf 
den  Herzmuskel.  Nur  zuweilen  macht  sich  eine  geringe 
Abschwächnng  der  Herztätigkeit  bemerkbar.  Erst  10—20  mg 
auf  50  ccm  Flüasigkeit  fiihren  allmählich  nach  voraus- 
gehender schwacher  Erregung  zur  Lähmung  des  Herzens, 
die  nach  noch  größeren  Gaben  rasch  eintritt.  Für  die  an- 
dingliche  Erregung  spricht  unter  anderem  die  Tatsache,  daß 
das  Atropin  an  einem  Herzen,  sei  es  auch  nur  achwache 
Pulsation  hervorruft,  welches  vorher  durch  muskellähmende 
Gaben     von     Kupfer     eben     zum     Stillstand     gebracht     war. 

1)  Gräser,  AreL  f.  exp.  Path.  u.  Pbarmakol.  17,  329.  1883. 

2)  Höltzke,  Arcb.  f,  Anat.  u.  PhysioL    Physiol  Abt  1885,  350. 
B)  Ulrich,  Arch.  l  OphtL  33.  4L  1887. 
4}  Harnaek  u.  Hafeuianiij  Arch*  f.  exp.  PatlL  u.  Pharmakol  17. 


152       Nerven-  und  Muskelgifte  der  Pyridin-  und  Chinolinreihe. 

Befinden  sich  die  nervösen  Hemmungs Vorrichtungen  beständig  unter 
dem  Einfluß  einer  vom  Centralnervensystem  in  der  Bahn  des  Vagus  fort- 
geleiteten Erregung,  wie  es  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  in  hohem 
Grade  bei  Menschen  und  Hunden,  in  geringerem  bei  Katzen  der  Fall  ist, 
so  steigt  die  Pulsfrequenz  bei  der  Atropinvergiftung  infolge  des  Fort- 
falls dieses  continuierlichen  Vagustonus,  und  der  Blutdruck  geht  in 
die  Höhe.  Bei  Menschen  und  beim  Hunde  können  die  Pulszahlen  den 
doppelten  Betrag  der  normalen  übersteigen.  Am  Kaninchen  macht  sich 
diese  Erscheinung  nur  in  geringem  Grade  und  an  Fröschen  in  der  Regel 
gar  nicht  bemerkbar. 

Von  den  Trope'fnen  wirkt  das  Belladonin  am  schwächsten  auf  die 
Hemmungsvorrichtungen,  die  übrigen  verhalten  sich  ziemlich  gleich.  Am 
leichtesten  tritt  diese  Vaguslähmung  bei  Fröschen,  am  schwersten  bei 
Kaninchen,  ziemlich  leicht  beim  Menschen  ein.  Das  Tropin  hebt  den 
Muscarinstillstand  erst  nach  größeren  Gaben  und  auch  nur  unvollständig 
auf  (Buchheimi)),  anscheinend  in  der  Art  wie  Campher,  Anilinsulfat, 
Guanidin  und  manche  andere,  weiter  unten  bei  der  Gruppe  des  Muscarins 
genannten  Stoffe.  Ähnlich  verhalten  sich  das  Acetyl-,  Succinyl-  und 
Lactyltropin  (Gottlieb2)). 

Die  Sekretion  sAler  eigentlichen  Drüsen  wird  durch 
das  Atropin  unterdrückt.  An  der  Submaxillardrüse  bringt 
Reizung  des  Drüsennerven  bei  atropinisierten  Tieren  keine 
Speichelabsonderung  hervor  (Keuch el 3)),  während  die  Drüsen- 
gefäße dabei  nach  wie  vor  erweitert  werden  (Heidenhain^)). 
Die  Schweiß-  und  die  Schleimsekretion  hören  auf,  die  durch 
Muscarin  vermehrte  Absonderung  des  Pankreas  wird  unter- 
drückt (Prevost%  die  der  Galle  vermindert  (Prevost). 
Reizung  des  Ischiadicus  ruft  an  jungen  Katzen  keine  Schweiß- 
bildung an  der  Pfote  mehr  hervor  (Luchsinger^).  Man  hat 
sogar  die  Milchsekretion  nach  äußerlicher  Anwendung  von 
Belladonnaextract  ausbleiben  sehen  (Goolden  ')).  Nach  Atropin 
wurde  an  einer  Ziege  die  Menge  der  Milch  vermindert,  die 
Concentration  dagegen  vermehrt  (Hammerbacher^)),  so  daß 
das  Mittel   also   hauptsächlich   die  Ausscheidung   des  Wassers 


1)  Buchheim,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  5.  468.  1876. 

2)  Gottlieb,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  37.  218.  1896. 

3)  Keuchel,  Das  Atropin  u.  d.  Hemmungsnerven.  Diss.  Dorpat  1868. 

4)  Heidenhain,  Pflüg.  Arch.  6.  309.  1872;  9.  335.  1874. 

5)  Prevost,  Gaz.  mM.  de  Paris.  1874.  426. 

6)  Luchsinger,  Pflüg.  Arch.  15.  482.  1877. 

7)  Goolden,  The  Lancet  1856.  Vol.  II  p.  176. 

8)  Hammerbacher,  Pflüg.  Arch.  83.  228.  1884. 
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durch  die  Milclidrüse  bescbriinkt  An  äillen  die&en  Drüsen 
werden  die  durch  das  Mu scann  oder  Pilocarpin  verursachten 
Hjpersekretionen  durch  das  Atropin  prompt  unterdriickt,  und 
nach  vorheriger  Einverleibung  kleiner  Mengen  des  letzteren 
bleiben  die  beiden  genannten  Alkalo'ide  ohne  jeden  Eiuiluß  auf" 
die  sekretorisclie  Drüsentätigkeit  Nach  neueren  Untersuchungen 
vermindert  das  Atropin  auch  die  gewühn liebe  und  die  durch 
Einspritzung  einer  Kochsalz-Harnatofflösung  vermehrte  Harn- 
sekretion  (Thompson^)). 

Auch  die  durch  Theobromin  verstärkte  Diurese  wird  durch 
das  Atropin  eingeschränkt  Wie  bei  der  durch  CotFeinsulfosäure 
an  Kaninchen  j  besonders  bei  Ernährung  mit  zuckerhaltigen 
Kuben  ^  gesteigerten  Diurese  auch  Zucker  im  Harn  aufttrit 
(Jacobj-))^  so  kann  ein  solcher  Diabetes  auch  durch  Ein- 
«pritzung  von  Kochsalz-Harnstoff lösungen  in  das  Blut  hervor- 
gerufen werden.  Mit  der  Verminderung  der  Harnsekretiou 
nach  der  Injection  von  Atropin  verschwindet  auch  der  Zucker 
mehr  oder  weniger  vollständig  aus  dem  Harn  (Walti-*)), 

Dpn  bislier  gesuliilderten  Wirkungen  entsprechen  bei  Vergiftmigeii 
an  Mensclioa  sehr  auffällige  Erscheinungen.  Die  Pupille  ist  er- 
weitert, gegen  Liebt  unempfinfllicb,  diiB  Auge  dunkel,  glänzeml,  der  Puls 
frequent,  voll  und  bart.  Die  Verminderung  und  Untordriickung  der 
Se  kre t ion  e  n  v  en]  rs^^acb  t  Sc hlingbes  e  Inv  erd  en  o  fl  er  U  n ve  ry i  Oge  n  z  u  a cl  1 1  ueken, 
Trockenheit  des  >[nndcs,  Rachens  und  der  Haut.  In  einem  Vergiftungß- 
falle  war  die  brennend  heiße  Haut  hier  and  da  mit  ScUweiiÄ  bedeckt 
(Gnerson,  1BS3).  Später  auftretender  Schweifi  hat  die  gleiche  Ursaclie 
T^^ie  in  der  Agonie. 

An  den  Organen  mit  glatten  Mtiakelfasern  ist  der  Ein- 
fluß des  Ätropins  auf  die  Peristaltik  des  Darms  be- 
sonders zu  beachten.  Diese  Bewegung  wird  insbesondere  an 
Katzen  durcli  die  kleinsten  Mengen  des  Alkaloids  vollstäudig 
si stiert,  wenn  sie  bloß  von  den  niotorisehea  Ganglien  in  der 
Darmwand  ibre  Impulse  empfängt*  Sind  die  Darmbewegungen 
von  vornherein  durcli  eine  direkte  Erregung  der  Muskeln 
verursacht,  so  bleibt  der  Einfluß  des  Ätropins  mehr  oder 
Tveniger  vollständig  aus.  Auf  die  Darramuskulatur  da- 
gegen  wirkt  das  Atropin  in  kleinen  Gaben   erregend. 


1)  Thonipuon,  Arch.  f,  Anat.  iL  Physiol    Phy&iol.  Abt.  ISdL  117. 

2)  Jacobj,  a.  a-  0.  oben  B*  95. 

H)  Walti,  Arch.  f.  exp,  Patb.  u.  PliarmakoL  86.  411.  1895, 


154       Nerven-  und  Mu{«kcl^'ifto  der  Pyridin-  und  Cbinolinreihe. 

An  Katzen  und  Kaninchen  beobachtet  man  nach  Gaben  bis 
zu  1  mg  oft  heftige^  längere  Zeit  anhaltende  Peristaltik.  Zu- 
weilen ist  die  letztere  nur  mäLsig;  fehlt  aber  selten  ganz.') 
Nach  etwas  größeren  Gaben  bleibt  die  Muskulatur  wenigstens 
erregbar  und  contrahiert  sich  auf  direkte  Reizung,  ohne  dafi 
es  indeß  zu  einer  Peristaltik  kommt.  Nach  sehr  großen  Mengen 
erfuhrt  auch  die  Muskelerregbarkeit  eine  merkliche  Ab- 
schwächung. 

Das  Muscariü;  Pilocarpin  und  Nicotin  sind  am  atropinisierten 
Darm  ohne  Wirkung.  Wenn  man  an  hungernden  Kaninchen, 
deren  leerer  Darm  keinerlei  Bewegungen  zeigt^  die  Nebennieren 
exstirpiert,  in  welchen  die  Hemmungsner\'en  für  den  Darm  ver- 
laufen, und  dann  den  Vagus  peripher  reizt,  so  treten,  unab- 
hängig von  der  hemmenden  ^^aguswirkung  auf  das  Herz,  meist 
lebhafte  peristaltische  Darmbewegungen  ein.  Auch  diese  bleiben 
vollständig  aus,  wenn  der  Darm  unter  Atropinwirkung  steht 
(Jacobj^)).  Das  Physostigmin,  welches  direkt  die  Muskulatur 
erregt,  ruft  dagegen  noch  lebhafte  Peristaltik  oder  sogar  heftige 
tetanische  Contractionen  hervor. 

Aus  diesen  Tatsachen  kann  geschlossen  werden,  daß  das  Atropin 
gewisse  in  der  Darmwand  gelegene  Nervenelemente  und  zwar  wahrschein- 
lich Ganglienzellen,  von  welchen  die  regulären  Darmbewegungen  abhSn- 
hängig  sind,  unerregbar  macht.  Die  Wirkungen  des  Alkalords  auf  die 
Darmmuskulatur  spielen  bei  der  Vergiftung  des  Gesamttieres  nur  eine 
untergeordnete  Rolle. 

An  den  übrigen  Organen  mit  glatten  Muskelfasern,  am 
Magen,  an  der  Milz,  der  Harnblase  und  dem  Uterus  tritt 
die  Wirkung  des  Atropins  nur  dann  deutlich  hervor,  wenn  sich 
diese  Organe  im  Zustande  einer  krampfhaften  Contraction  be- 
finden, wie  es  namentlich  bei  der  Muscarin-  und  Pilocarpin- 
vergiftung  geschieht.  Das  Atropin  führt  vollständige  ErschlaflEimg 
herbei.  Physostigmin  erzeugt  dann  wie  am  Darm  wieder 
krampfhafte  Contractionen. 

Andere  periphere  Gebiete  werden  von  dem  Atropin  nicht  direkt 
beeinflußt.  Eine  Erregung  der  Endigungen  der  sensiblen  Nerven  beim 
Einreiben  in  die  Haut,  ähnlich  wie  nach  Veratrin  und  Aconitin,  wird  von 
einzelnen  Beobachtern  behauptet  (Bouchardat  und  Stuart  Cooper, 


1)  Vergl.  Hagen,  Über  d.  Wirk,  des  Atropins  auf  d.  Darmkanal. 
Diss.  Straßburg  1890. 

2)  Jacob j,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  29.  204.  1891. 


1848),  von  anderen  geleugnet  (Fleming,  IBBS).  An  Katzen  sieht  man 
uniüittclbar  naeli  der  Emträufeliing  von  Atropinlösungen  in  das  Auge 
einen  starken  Speichelfluß  auftreten,  der  vieÜeiciit  durch  eine  solche 
senaible  Reizung  auf  reßeetoriaüheiu  Wege  hedingt  iat. 

AUe  diese  Atropinwirkungen  an  peripheren  Organen 
ließen  sich  zweckmäßig  in  der  Tlierapie  Terwertenj  wenn  eö 
möglich  wäre,  sie  ähnlich  wie  am  Atige  mit  Sicherheit  an  dem 
gewünschten  Organ  isoJiert  hervorzurufen  und  in  beliebiger  Stärke 
längere  Zeit  hindurch  zu  unterhalten.  In  der  Regel  aber  treten 
die  Wirkungen  mehr  oder  weniger  gleichzeitig  an  allen  Organen 
ein  oder  an  solchen  sogar  am  frühestenj  an  denen  man  sie  am 
wenigsten  wünscht.  Zu  den  Wirkungen  der  letzteren  Art  gehört 
namentlich  die  Pulsbeschleunigung,  die  nicht  nur  lästig  ist,  sondern 
unter  Umständen  sogar  gefährücii  sein  kann.  Unter  den  zahllosen 
möglichen  Tropeinen  werden  sich  bei  eingehender  Untersuchung 
voraussichtlich  auch  solche  finden,  die  an  Menschen  ausschließlich 
oder  doch  vorwiegend  nur  die  eine  oder  die  andere  dieser  Wir- 
kungen hervorbringen. 

Bei  geschickter  Handhabung  lassen  sich  aber  auch  mit  dem 
Atropin  und  dem  Belladomiaextract  heilsame  Erfolge  erzielen. 
In  manchen  Fällen  werden  Speichelfluß  und  profuse 
Schweiße  unterdrückt,  in  anderen  beibt  das  Mittel^  ohne 
Einfluß  auf  diese  Krankheitserscheinungen,  wahrscheinlich  weil 
hier  Erkrankungen  des  Drüsengewebes,  auf  welches  sich  die 
Atropin  Wirkung  nicht  erstreckt,  die  Ursache  der  Hypersekretion 
sind. 

Die  Inhalation  verstäubter  Atropinlösungen  kann  dazu  bei- 
tragen, eine  vermehrte  acuteSchleim  Sekretion  der  Bronchien 
2511  vermindern  und  dadurch  Husten  zu  mäßigen.  Vielleicht 
werden  dabei  auch  krampfhafte  Zustände  an  diesen  Organen  be- 
seitigt 

Man  hat  ferner  die  Beobachtung  gemacht,  daß  hartnäckige 
S  t  nhl  verstopf  ung  e  n,  die  keinem  Abführmittel  weichen  wollten, 
nach  dem  Einnehmen  von  Belladonnaextract  zuweilen  rasch  und 
sicher  gehoben  werden.  Es  sind  vermutlich  solche  Fälle,  in 
denen,  wie  bei  der  Bleikolik^  die  Eetention  der  Fäcalmassen 
durch  krampfhafte  Einschnürungen  einzelner  Darm  teile  ver- 
ursacht wird.  Mäßige  Mengen  von  Atropin  vermögen  den 
Krampf  zu  heben,  ohne  die  Bewegungen  des  Darms,  welche 
zur  Fortschaffung  der  Fäcea  erforderlich  sind,   unmöglich  zu 
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machen,  zumal  das  Alkaloid,  wie  oben  angegeben,  die  Darm- 
muskulatur  zunächst  ein  wenig  erregt. 

Auch  die  Anwendung  des  Atropins  bei  eingeklemmten 
Hernien  beruht  auf  der  Beseitigung  der  krankhaften  Erregung 
der  motorischen  Darmnerven  unter  Erhaltung  der  direkten  Be- 
wegungen der  Darmmuskulatur.  Bei  Lähmungszoständen  de» 
Darms  dagegen,  welche  zu  einfachen  Stuhlverstopfungen  oder 
zum  Ileus  führen,  sowie  in  den  späteren  Stadien  von  ein- 
geklemmten Hernien  kann  die  Anwendung  des  Atropins 
geradezu  schädlich  sein. 

Die  Bedeutung  der  Anwendung  des  Belladonnaextracts  bei 
Stuhlverstopfung  statt  des  reinen  Atropins  ist  in  derselben 
Weise  zu  beurteilen,  wie  die  des  Krähen augenextracts  (S.  115) 
und  Opiums  (S.  123). 

Am  schwierigsten  dürfte  eine  zweckmäßige  Applications- 
weise  des  Atropins  gefunden  werden,  um  durch  eine  rein  locale 
WirkungaufdenUterus  krampfhafte  Contractionen  desselben 
mit  einiger  Sicherheit  zu  beseitigen.  Es  wird  als  geeignetes 
Mittel  zur  Ruhigstellung  des  Uterus  empfohlen i).  Doch  ist  die 
Wirkung  auf  dieses  Organ  noch  nicht  genügend  klar  gestellt 

Endlich  kann  daran  gedacht  werden,  einen  übermäßigen 
Tonus  der  herzhemmenden  Vagusfasern  zu  vermindern, 
namentlich  wenn  im  Verlauf  von  Gehimkrankheiten  als  Folge 
des  Gehimdrucks  eine  gefährliche  Verlangsamung  der  Puls- 
frequenz auftritt.  Vorläufig  sind  wir  nicht  imstande,  ein  für 
diesen  Zweck  geeignetes  Tropein  zu  bezeichnen. 

Auch  auf  die  peripheren  Endigungen  der  Lungen- 
fasern des  Vagus  wirkt  das  Atropin  lähmend.  Am  Kaninchen 
bleibt  peripTiere  Vagusreizung,  die  im  normalen  Zustande  unab- 
hängig von  der  Herzwirkung  durch  Verengerung  der  feineren 
Bronchien  eine  bedeutende  Abnahme  des  Volums  der  einzelnen 
Atemzüge  verursacht,  nach  der  Vergiftung  des  Tieres  mit  2  mg 
Atropin  ohne  jeden  Einfluß  auf  das  Respirationsvolum  (D  r  e  s  er  2). 

Das  unter  dem  Namen  Eumydrin  neuerdings  angewendete 
Methy  latropinnitrat  soll  Schweiße  unterdrücken, ohneTrocken- 
heit  im  Halse,  Pupillenerweiterung  und  Herzklopfen  hervor- 
zurufen. 


1)  Vergl.  Drenkhahn,  Therap.  Monath.  1905.  57. 

2)  Dieser,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  26.  255.  1889. 
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Die  Wirkungen  der  Tropeina  auf  das  centrale  Iferven- 
sjitem,  wie  sie  an  Menschen  bei  Vergiftangen  mit.  Belladonna, 
Datttra^  Hjoecjamus  und  käuflicheni  Atropin  am  voll- 
ständigsten zur  Beobachtung  komraenj  beziehen  sich  auf  Ge- 
menge von  Atropin  und  Hyoscyamin,  in  welchem  bald  das  eine 
und  bald  das  andere  dieser  Alkaloide  überwiegend  gewesen 
aein  mag. 

Au  Frfi scheu  tritt  allgemeine  Lrihmung  und  infolg'edesaen  Auf- 
hören der  wiMkilTÜchen  und  retJetitorischen  Bpwegtin^en  ein,  hierauf  fol- 
gen nach  Atropin  (Fräser,  1869 ],  Bellatlonnin  (Hatnack,  1H77),  Ben- 
aojltropm  fBuchheim,  187f>)  und  nach  Duboisin  {Si;opölamin(?)}  (S.Rin- 
ger  und  Murrel)  lebhafte  Convulsioncn,  während  sie  nach  ainorphem 
umd  kriBtaüisierteui  Hyoscyamin  {Hellm»nn,  1873;  Buchheim,  1876^ 
HÄrUÄck*))j  nach  Scopolamin  (Hyosdu)  (Wood,  1885;  Kobert  und 
Sohrt^))  und  nach  Tropin  ausbleiben. 

Die  Grehirnerscheinuugen  bei  solchen  „Atropinver- 
giftungen*'  an  Menschen  bestehen  hauptsächlich  in  Exaltation s- 

znständen  der  psychischen  Funktionen*  Schwindel^  Unruhe 
und  automatische  j  veitstanzähnliche  BeweguDgen,  beständiges 
kutes^  unzusammenhängendes,  sinnloses  Heden^  Delirien,  Tob- 
sucht ^  Raßerei  (phantasmata  et  maria,  Dioscorides),  Lach- 
iustj  seltener  Weinen  sind  in  den  einzelnen  Fällen  mehr  oder 
weniger  vollständig  ausgebildet 

Das  Vergiftungsbild  setzt  sich  aus  diesen  Gehirn- 
ercbeinungen  und  den  Folgen  der  oben  geschilderten  Wirkungen 
auf  die  peripheren  Orgaue  zusammen:  Trockenheit ,  Rötung 
und  erhöhte  Temperatur  der  Hautj  Öftere  s eh arl achartige 
Exantheme  im  Gesicht  und  an  Brust  und  Unterleib,  Trockenheit 
im  Halse^  Schlingbeschwerden  ^  hochgradige  PupillenerweitemEgj 
Pulsbeschleunigung^  bis  200  Schläge  beobachtet  bei  einem 
Mädchen  von  12  Jaliren,  ferner  schnelle  tiefe  Atmung,  Mnskel- 
zuckungen,  Wadenkrämpfe.  Die  hochgradige  Erregung  der 
motorischen  und  psychischen  Gebiete  führt  zu  großer  Unruhe, 
zu  Hin-  und  Herwerfen  im  Bette  und  zu  Versuchen  aus  dem 
Bett  zu  springen^  es  stellen  sieh  liallucinationen  und  Delirien 
und,  wie  oben  bereits  angegeben,  psychische  Aufregung  bis 
zur  Tobsucht  ein,  mit  Schreien  und  Umsichschkgen.  Dazu 
geseUen  sich  Sehstörungen,   die  nicht  bloß   auf  die  Pupillen- 


1)  Harnack,  Areh,  f,  e^cp.  Path.  u.  PhaTraakol.  8.  168,  1877. 

2)  Robert  u.  Sohrt,  Arch.f,  exp.  Path.n.  Pharm akoL  g 2.411. 1&S7. 
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erweiterung  und  Accommoilationslähniung  zurückzuführen  sind. 
Dann  folgt  allmählich  das  paralytische  »Stadium:  mit  Schlaf- 
trunkenheit, ^5opo^,  Coma  und  leichteren  oder  heftigeren  Con- 
vulsionen. 

Die  erwähnte,  häufig  beobachtete  scharlachartige  Rötung  der 
Haut,  namentlich  des  Oberkörpers,  die  ähnliche  Färbung  nnd 
die  Turgescenz  des  Gesichts  hängen  vermutlich  von  einer  Erweite- 
rung der  Hautgefäße  ab,  in  welche  außerdem  reichlich  Blut  ge- 
trieben wird,  weil  infolge  der  Zunahme  der  Pulsfrequenz  der 
Blutdruck  eine  erhebliche  Steigerung  erfahrt. 

Dosierung  des  Atropins  bei  innerlicher  Anwendung  an 
Menschen,  nach  v.  Schroff  (1852),  Miehea  ri861),  Meuriot  (1868). 

i/j— 1  mg.    Trockenheit  im  Munde,  häufig  von  Dnrst  begleitet 

2  mg.  Pupille  erweitert,  zur  Unbeweglichkeit  neigend.  Pnlsbe- 
schleunigung,  der  in  manchen  Fällen  ein  Sinken  vorausgeht  (Lichten- 
fels  und  Fröhlich,  1851;  Schroff). 

3—5  mg.  Kopfschmerz,  Trockenheit  des  Mundes  nnd  Kachens, 
Schlingbeschwerden,  Alteration  der  Stimme  bis  zur  Aphonie  (Miehea). 
Trockenheit  der  Haut,  Mattigkeit,  taumelnder  Gang,  Aufregung,  Unruhe, 
hastige  Bewegungen  (Schroff). 

7  mg.  Beträchtliche  Erweiterung  der  Pupille,  GesichtsstOmngen 
(Miehea). 

8  mg.  Rauschähnlicher  Zustand;  unsichere  Haltung,  schwankender 
Gang  Bei  noch  größeren  Gaben  erschwertes  Harnlassen;  Herabsetzung 
der  Empfindlichkeit  der  Haut  (Miehea). 

10  mg.  Apathie,  Störung  des  Bewußtseins  bis  zur  Aufhebung  des- 
selben; Hallucinationen,  Delirien  (Michea\ 

Das  gewöhnliche  käufliche  Hyoscyamin  aus  früherer  Zeit 
wirkt  auf  das  Gehirn  etwas  anders  als  das  Atropin.  An 
Menschen  sollen  nach  der  Anwendung  der  amorphen  Modifi- 
cation  die  furibunden  Delirien  in  der  Regel  nicht  vorhanden 
sein  und  nach  kleineren  Gaben  sogar  der  Hang  zu  Ruhe  und 
Schlaf  vorherrschen  (v.  Schroff,  1856).  Auch  nach  der 
subcutanen  Injection  von  5 — 10  mg  kristallinischen  Hjoscya- 
mins  tritt  bei  Menschen  neben  der  Pulsbeschleunigung  Müdig- 
keit und  Schlaf  ein  (Gnauck  und  Kroneck  er  i). 

Cushny2)  führte  vergleichende  Untersuchungen  über  die 
Wirkungen  des  Atropins  und  des  links-  und  rechtsdrehenden 
Hyoscyaminsaus.  Dasl-HyoscyaminwarvonPrescottundSchlotter- 

1)  Gnauck  u.  Kronecker,  Arch.  f .  Anat.  u.  Physiol.  PhysioLAbt. 
40f3.  1881. 

2)  Cushny,  Journ.  of  Physiol.  vol.  30.  p.  176.  1903. 
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1> e c. k  aus  Scopülia  carniolica,  das  v-llyoacyaiüin  von Gadaiu er  iius  Tropia 
und  r-Tropasjiure  dargestellt. 

An  weißen  Mftuäen  bewirken  Atropin  und  das  natürliche  1-Ilyos- 
cvamin  in  gleicber  Weise  und  Stärke  Convulsionen  und  LfiLmung.  Die 
tu  filichen  Gaben  betragen  1^5 -l.>^  mg  für  1  g  Mans.  An  Fröacben 
vernraacben  die  drei  Alkaloidc  in  Gaben  von  10— 2(}  mg  ftir  20  g  Frosch 
nacb  Art  des  Curarins  eine  Erachnpfbarkeit  und  einen  Läbumngszuatand 
der  DiotoriscUen  Nervenendigungen  und  eine  gesteigerte  Kefl exerregbar- 
kett,  die  besonders  stark  nacb  A tropin  hervortritt  und  bei  der  Erholung 
von  der  Yergnftung-  bis  zu  einem  kurzen  Tetanuaanfall  sieh  steigern  kann. 
Von  den  beiden  Hjoseyaminen  wirkt  das  reehtsdrebende  stärker  retlex- 
äteigernd  alö  das  linksd rehende. 

Auf  das  Auge,  die  nervllseuHenamungg  Vorrichtungen  im  Herzen 
und  die  Drilaennerven  wirkt  das  l-Hj-^osejauiin  doppelt  so  stark  als 
daa  Atropin  und  12—14  mal  so  stark  als  das  r-LTyoscyarain. 

Cushny  meint^  daß  das  Atropin  in  wäasriger  Lösung  in  1-  und 
r-Hjoscyamin  gespalten  werde  und  daß  dessalb  inbezug  auf  die  genannten 
peripheren  Organe  1  Molec.  I-Hyoscyaniin  ebenso  wirksam  ist,  wie  2  Molec. 
Atropin,  während  das  r-Hjoscyamin  als  unwirksam  anzusehen  sei. 

Noch  stärker  schlat machend  als  das  Hyoscjamin  wirkt  nach 
zahlreichen  Beobachtungen  an  Gesunden  und  an  Geisteskranken 
das  BoDpolamin  (Hyoscin)  (Gnanck,  1882;  CJaußenj  1883; 
Woodj  18a5;Bruce;  1880;  Kobert und  Sohrti)  u,  a,)  und  wird 
deshalb  in  Gaben  von  0,5 — 1,0  mg  als  Beruhigungsmittel  bei 
psychischen  Erregungszuständen  vielfach  empfohlen.  D  och  verur- 
sacht es  zuweilen  schon  in  diesen  kleinen  Gaben  außer  Schwindel, 
Kopfschmerz  und  Taumeln  auch  schwerere  Gehinistörungen  nach 
Art  des  Atropins,  in  größeren  Gaben  namentlich  convulsivische 
Zuckungen^  Betäubuugj  Delirien,  erschwerte  Atmung  und  die 
von  den  entsprechenden  Wirkungen  auf  die  penpheren  Organe 
abhängigen  Vergiftuugsers  cheinungen :  S  chlingbee  chw  erden,  Pul  s- 
be  s  chleu  nigung,  Pupillen  er  wei  terun  g^  Herab  s  e  tz  uug  d  e  r  S  peic  h  el- 
und  Schweißsecretion.  Doch  ftihren  an  Tieren  selbst  größere 
Gaben  nicht  den  Tod  herbei  An  Fröschen  kommen  Herz- 
stillstand und  centi-ale  Lähmung  erst  nach  20  mg  zu- 
stande. Hunden  konnten  innerhalb  2  Stünden  1^ — 1,5  g  in 
das  Blut  eingespritzt  werden ,  ohne  daß  der  Tod  eintrat*  -) 
Auch  Menschen  sollen  Gaben  von  5—20  mg  ohne  bedrohliche 
Erseheinungeu  vertragen  haben.'*) 


1)  Robert  u.  Bohrt,  Arch.  f.  exp.  Path.  u,  Pharmakol,  23.  39ö,  1887. 

2)  Vergl.  Kocbmann.    Arch.  Internat,  de  Pb an 1 1 ac od ym.    voL    12. 
W.  ItiOij  Therap.  d.  Gegen w.  1903.  202. 

3)  Vcrgl  Bumke,  Müncb.  med.  VVochensclir.  1902.  47, 


L. 


HyO       Nerven-  und  Muskelpifte  dor  Pyridin-  und  Chinolinreihe. 

Als  allgemeine  Indication  für  die  Anwendung  der  Atropin- 
Wirkungen  auf  das  Centralnervensystem  ergibt  sich  die  Be- 
kämpfung von  Lähmungszuständen  des  Gehirns.  Doch 
ist  bei  der  Lähmung  der  Uespirations-  und  Gefaßnervencentren, 
also  beim  gewöhnlichen  Collaps^  kein  Nutzen  zu  erwarten.  Da- 
gegen gelingt  es,  bei  der  Morphinvergiftung,  gegen  welche 
das  Atropin  in  neuester  Zeit  am  häufigsten  empfohlen  wird 
und  bei  welcher  es  an  Hunden  die  Atmungsgröße  deutlich 
zu  steigern  vermag  (Vollmer *),  sowie  in  Nerven-  und 
Geisteskrankheiten  eine  o<ler  die  andere  Lähmungserscheinung 
des  Gehirns  zu  beseitigen  oder  wenigstens  zu  mäßigen.  Der 
Erfolg  hängt  von  der  Beschaffenheit  des  concreten  Falles  ab 
und  läßt  sich  daher  nicht  für  die  verschiedenen  Krankheiten  im 
allgemeinen  voraussagen.  Die  bisher  gewonnenen  empirischen 
Kesultate  sind  voller  Widersprüche,  weil  der  Anwendung  in  der 
Kegel  keine  scharf  umschriebene  Indication  zugrunde  gelegen  hat 

1.  Atropinum  sulfuricnm,  Atropinsnlfat.  Farblose,  in  Wasser  sehr 
leicht  lösliche  kristallinische  Masse.  Gaben  innerlich  0,0005—0,001!, 
täglich  bis  0,008 !,  snbcntan  0,0002—0,0005,  täglich  bis  0,003,  in  Lösun- 
gen. Zum  Einträufeln  in  das  Auge  dienen  gewöhnlich  Lösungen  von  1—2%. 
2.  Homatropinum  hydrobromicuin,  lloinatropinhydrobromid.  Wei- 
ßes kristallinisches  Pulver.    Gaben  0,001!,  täglich  0,008! 

3.  Scopolaminum  hydrobromicum,  früher  Hyoscinum  hydrobro- 
micnm  genannt.  In  Wasser  leicht  lösliche  Kristalle.  Gaben  0,001!, 
täglich  0,008! 

4.  Extraotiim  Beilad onnae,  Belladonnaextract;  aus  dem  frischen, 
in  Blüte  stehenden  Belladonnakraut  mit  Wasser  und  Alkohol  hergestellt. 
Enthält  1,8%  Atropin  (Kunz2).  Gaben  0,02—0,05!,  täglich  bis  0,10!, 
in  Pillen  oder  schleimigen  Mixturen. 

5.  FoliaBelladonnae,  Belladonnablätter,  von  Atropa  Belladonna, 
Tollkirsche.  Wirksame  Bestandteile:  die  Alkalose  Atropin,  Hyoscy- 
aminScopolaminundBelladonnin.  Gaben0,02— 0,2!, tägÜchbis0,6! 

6.  ExtractumHyoscyami,  Bilsenkrautextract.  Aus  dem  frischen, 
in  Blüte  stehenden  Bilsenkraut  mit  Wasser  und  Weingeist  hergestellt 
Enthält  0,5%  Basen  (hauptsächlich  Ilyoscyamin  und  Scopolamin).  Gaben 
0,02—0,1!,  täglich  bis  0,3! 

7.  Oleum  Hyoscyami,  Bilsenkrautolivenöl.  Aus  dem  frischen 
Bilsenkraut  (4)  durch  Ausziehen  mit  Alkohol  (3)  und  OliTenöl  (40)  und 
Verdunsten  des  Alkohols  hergestellt     Nur  äußerlich;  veraltet! 

8.  Herba  Hyocyami,  Bilsenkraut.  Die  zur  B lütezeit  gesammelten 
und  getrockneten  Laubblätter  von  Hyoscyamus  niger.    Wirksame  Be- 


1)  Vollmer,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  30.  385.  1892. 

2)  Kunz,  Arch.  der  Pharmacie.  23.  721.  1885. 
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standteile:    liristalliaifirbares   und  amorpliea  Hyoacyaiüin  und  Bcopo- 
Jamin  (Hyogcin),    Gabea  O/Jo— 0,4!,  täglich  bis  1^3 ! 

9.  Folia  Stramoßii,  Stecbapfelblätter,  von  Datura  Strauioniam. 
Wirksaiiie  Bestandteile:  A tropin  (Daturin)  nnd  Hjoecyamin.  Gaben 
0,02— 0,3  Ij  tätlich  bis  0,6! 

16.  Ornppe  desi  Mnscarins. 

Dag  Maacariii,  ein  in  dem  Fliegenpilz  (Agaricus  muscarius) 
enthaltenes  ÄlkaloTd,  verursacht  an  denselben  peripheren  Organ* 
teilen,  die  durch  das  Ä tropin  gelähmt  werden  (vergL  oben  S.  148)^ 
©ine  hochgradige,  von  keiner  Lähmung  unterbrochene  Erregung. 
Diese  ist  an  den  Hemmunge Vorrichtungen  des  Frosch herzens 
so  stark  j  daß  ein  vollst jindiger  diastolischer  Stillstand  des 
letzteren  wie  bei  Vagusreizung  eintritt,  der  noch  anhaltender  als 
bei  dieser  ist-  Das  Herz  gelangt  aber  nur  dann  unter  dem  Ein- 
fluß des  Muscarins  in  den  Zustand  völliger  Ruhej  wenn  die 
Herzmuskulatur  frei  von  jeder  direkten  Erregung  bleibt,  und  die 
Pulsationen  bloß  von  den  motorischen  Ganglien  vermittelt  werden. 

Die  WirkuBj^en  des  Musearins  am  Herren  des  Frosches  und  wobl 
aucli  anderer  Tiere  sind  identisch  mit  den  Folgen  der  Reizung 
der  hemmenden  Yagusfasern  und  bestehen  darin,  daß  die  Zahl  der 
Pulse  vermindertj  die  Zusanimetiziehuni;^  bei  der  Systole  verkleinert 
und  die  Ausdehnung  des  ller^niuskels  hei  der  Diastole  verjsrrtißert 
werden.  Das  Gift  wirkt  auch  auf  den  durch  Ahschmiren  von  den  Vor- 
höfen isolierten  Ventrikel,  doch  so,  daß  es  nur  die  Stärke  oder  den 
ünifang'  der  Contraetionen  abschwächt^  die  Zahl  derselben  jedoch  nicht 
herabsetzt,  während  an  den  abgetächnlitteii  Yorhöfen  beides  eintritt. 
(Yergl.  C n s h n y  ^)).  Dagegen  \Airkt  das  Muscarin  n i c h  t  a u f  d i e  Her z e n 
nie  d  e  r  e  r  T  i  cre,  z.  B,  von  Schnecken,  Krebsen,  Insektenj  und  nach  K  r u  k  e  n- 
berg  (188s?)  ehenso wenig  auf  die  Herzen  %^on  Hühnere uabryonen* 
Nur  in  den  letzten  24  Stunden  der  BebrÜtung  macht  sich  eine  Pulsver- 
lang-samung  bciiierkbar,  und  erst  am  7,  Tage  nach  dem  Aus  sc  Ij  lüpfen  ist 
die  Muscarinwirkung  am  Hühnchen  von  der  am  erwachsenen  Huhn  nicht 
zu  unterscheiden  (Kobert^Ji,  Aus  diesen  Tatsachen  folgt,  daß  das  Mus- 
carin  nicht  direkt  auf  die  sich  rhythmisch  contrahierende  Herzmuskel- 
Substanz  wirkt,  sondern  auf  andere,  von  dieser  yerschiedene  Gcbildej  die 
nian  notwendig  jvhysio logisch  als  uery(iger  Natnr  ansehen  muß.  Ob  diese 
Gebilde  niorphologiöch  sich  nachweisen  lassen  oder  nicht,  hat  auf  diese 
Schlußfolgerung'  keinen  Einfluß. 

An  Säugetieren  bri ng t  die  Err egun g  d er  entsprechend e n 
Nervenelemente  in  den  verschiedenen  Organen  folgende  Erschei- 


t 


1}  Cushny,  Arch.  f  e:Kp.  Path,  u.  Phannakol.  31,  432.  1893, 
2)  Kobert,  Aroh.  f,  exp.  Patl*,  u,  Pharmakol.  20^  ^%  1B85.  Literatur. 
fScIimiedäbürg,  Pharmakologie  (ArzneimitttiUehre)  5.  Autl.        H 
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nungen  und  Vorgänge  hervor:  Verlangsamung  der  Pulsfrequenz 
und  Sinken  des  Blutdrucks,  Speichel-  und  Tränenfluß,  ver- 
mehrte Pankreas-,  Gallen-,  Schleim-  und  Schweißsekretion, 
Pupillenverengerung  und  Accommodationskrampf,  heftige  teta- 
nische  Contractionen  des  Magens  und  Darmkanals  mit  ihren 
Folgen  Durchfall  und  Erbrechen,  endlich  Zusammenziehung  der 
Blase,  der  Milz  und  vielleicht  auch  des  Uterus. 

Alle  diese  Ercheinungen,  auch  der  Herzstillstand  an  Fröschen,  schwin- 
den vollständig  nach  der  Anwendung  entsprechender  Gaben  Atropin  oder 
bleiben  umgekehrt  an  atropinisierten  Tieren  vollständig  aus,  falls  die 
Atropin  Wirkung  die  erforderliche  Stärke  hat.  Wenn  nach  kleineren 
Atropingaben  die  Erregbarkeit  nicht  völlig  aufgehoben,  sondern  bloß  ab- 
gestumpft ist,  so  sind  größere  Mengen  von  Muscarin  bis  zu  einem  ge- 
wissen Grade  noch  wirksam,  so  daß  z.  B.  an  Fröschen  zwar  nicht  mehr 
diastolischer  Stillstand,  aber  doch  noch  Pulsverlangsamung  erzielt  wird. 

Der  diastolische  Muscarinstillstand  am  Froschherzen  wird  außerdem 
durch  alle  Gifte,  aber  allerdings  nur  in  unvollkommener  Weise  aufge- 
hoben, welche  entweder  direkt  die  Herzmuskulatur  oder  die  in  ihr 
eingebetteten  motorischen  Nerven  erregen  oder  die  erstere  in  eigen- 
artiger Weise  beeinflussen.  Zu  diesen  Giften  gehören  Tropin, 
Scopolin^),  ferner  Physostigmin,  Veratrin,  Digitalin,  Anilin- 
sulfat, Guanidin,  Phenylglykocoll,  Campher,  Monobrom- 
campher,  Arnicacampher. 

Säugetiere  sterben  bei  der  Muscarinvergiftung  an  den  Folgen 
des  Herzstillstandes.  Die  Gefahr  wird  schnell  und  sicher  durch 
kleine  Gaben  Atropin  beseitigt  Letzteres  kann  daher  auch  bei 
der  Fliegenpilzvergiftung  gute  Dienste  leisten. 

Nach  subcutaner  Injection  von  1—3  mg  Muscarin  erfolgen 
an  Menschen  profuser  Speichelfluß,  Blutandrang  zum  Kopf, 
St  eigerung  der  Pulsfrequenz,  die  auch  bei  Hunden  der  Verlang- 
samung vorausgeht  und  wahrscheinlich  eine  Folge  der  Nausea 
ist,  ferner  Rötung  des  Gesichts,  Schwindel,  Beklemmung,  Be- 
ängstigung, Übelkeit,  Kneifen  und  Kollern  im  Leibe,  Seh- 
störungen, namentlich  Accommodationskrampf,  starke  Schweiß- 
bildung im  Gesicht  und  in  geringerem  Grade  auch  am  übrigen 
Körper. 

Von  diesen  Wirkungen  treten  zuerst  der  Speichelfluß  und 
mäßige  Schweißbildung  ein.  Das  Muscarin  könnte  daher  in 
ähnlichen  Fällen  wie  das  Pilocarpin  für  therapeutische  Zwecke 
verwendet  werden. 

1)  Vgl.  Schiller,   Arch.  f.  exp,  Path.  u.  Pharmakol.  38.  71.  1896. 
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Außer  in  dem  Fliegenpilz  kommt  das  Muscarinj  aber  au- 
scheiiiend  nur  in  eehr  geringen Men gen,  im  Hesenpilz  (Boletus 
luridus)  und  dem  Pantherschwamm  (Ämanita  pantherina)  vor 
fBoehm')). 

Im  Knollenblätterschwamni  (Amanita  phalloides)  fand 
sieh  eine  nach  Art  des  Curarins  lähmend  auf  die  Endigungen 
der  motorischen  Nerven  wirkende^  leicht  zersetzliche  Base. 

Was  die  Vergiftungen  durch  Schwämme  an  Menschen 
betrifft,  m  ist  die  Beurteilung  derselben  keine  leichte ,  weil  in 
den  betreffenden  Mitteilungen  Ffille,  in  denen  es  sich  bloli  um 
Indigestion  infolge  Genusses  dieser  schwerverdaulichen  Gewächse 
handelte^  von  den  Vergiftungen  nicht  immer  streng  geschieden 
werden. 

Vergiftungen  mit  Fliegenpilz  sind  verhältnismäßig 
selten^  weil  dieser  Schwamm  allgemein  bekannt  ist  und  deshalb 
zu  Verwechselnngen  nicht  leicht  V^eranlassung  gibt  Die  hanpt- 
säcbhchaten^  derMuscarinwirkung  entsprechenden  Symptome  be- 
stehen in  heftigem  Erbrechen  und  profusen,  von  Schmerzen 
begleiteten  Durchfällen,  Außerdem  kommen  auch  Betäubung^ 
Bewußtlosigkeit  und  Pupillenerweiterung  von  Die  letztere 
hängt  wohl  von  einer  atro pinartig  wirkenden  Base,  dem  Mus- 
caridiUj  ab,  welche  sich  im  Rohmuscarin  des  Handels  findet  und 
entweder  im  Fliegenpilz  fertig  gebildet  enthalten  ist  oder  aus 
dem  Muscarin  entsteht.^) 

Der  Fliegenpilz  liat  seinen  Natuen  von  der  Anwendung  zum  töten 
von  Flieg-en.  Er  wird  zu  diesem  Zweck  tDit  Zucker  bestreut  und  erhitzt. 
Die  FÜegen,  die  davon  fressen,  sterben  sehr  balii.  wobei  sidi  ihr  Leib 
vertier  stark  aufbläht  Nach  dem  Trocknen  verliert  der  Filz 
seine  Giftigkeit  für  Fliegen  vollständig,  da  das  Muscarin  für  letz- 
tere ganz  unscliädlich  ist.  Besondere  darauf  gerichtete  Untersuchungen 
ül>er  die  Natur  dieses  Giftes  schienen  für  einen  Körper  zu  sprechen, 
ans  dem  das  Muscarin  durch  Abspaltung  entsteht,  Harmsen^)  kotuiut 
durch  seine  Untersuchungen  z\x  dem  Resultat,  daö  im  Fliegenpilz  ein 
jjTosin**,  also  ein  noch  nicht  bestimmbarer  Körper  enthalten  sei.  Er  weist 
nach,  tlaß  ein  Teil  der  Erscheinungen  bei  Vergiftung-eu  mit  frischen 
Fliegenpilzen  und  zwar  die  Gehirnerseheinungen  und  Krämpfe  von  diesem 
Gift  abhängen.  Au  Katzen  bestehen  diese  Symptome  in  Gleichgei^'ichtä- 
Störungen  wie  bei  Trunkenheit  und  in  Convulslonen. 


1)  Boehm,  Arch,  f,  exp-  Path.  u.  Pharmakol  19.  60.  1885. 

2)  Vergh  Arch.  f.  exp.  Path.  u,  l^harmakoL  14.  37tJ.  1881. 

3)  Harmaen,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  50.  36L  191)3. 
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Häufiger  kommen  Vergiftungen  mit  Amanita  phal- 
loides  vor^  weil  dieser  Schwamm  zuweilen  mit  dem  ^Cham- 
pignon**  (Agaricus  campostris)  verwechselt  wird.  Auch  hier 
bestehen  die  Symptome  in  Erbrechen  und  Durchfallen,  mit 
denen  eine  große  Hinfälligkeit  verbunden  ist.  In  den  schweren 
Vergiftungen  mit  tödlichem  Ausgang  stellten  sich  Soninolenz, 
Ej*ämpfe  oder  Contracturen  unter  Stöhnen  oder  Schreien; 
Pupillenerweiterung,  Coma  und  Tod  ein^). 

17.  Gruppe  des  Pilocarpins  und  Nicotins. 

Die  Hauptvertreter  dieser  Gruppe  sind  die  Alkaloi'deNicotin 
und  Pilocarpin. 

Das  Nicotin,  C10H14N2,  ist  Pyridyl-Methylpyrrolidin  und  kommt  vor- 
gebildet in  den  Blättern  der  Tabakplianze  vor.  Das  synthetische  inactive 
Nicotin  wird  durch  das  saare  Tartrat  in  das  Links-  und  Rechts-Nicotu 
gespalten.  Das  erstere  ist  identisch  mit  dem  natürlichen  Nicotin  nsd 
weit  giftiger  als  das  r-Nicotin  (Pictet  u.  Rotschy,  1904). 

Das  Piturin  aus  den  Blättern  von  Duboisia  Hopwoodii  ist  auch 
nach  seinen  Wirkungen  (Langley  und  Dickinson')  mit  dem  Nicotin 
identisch. 

Der  Niootingehalt  des  Tabaks  ist  selbst  bei  den  gleichen  Sorten  ein 
sehr  wechselnder.  Kißling  (1882)  fand  in  28  Proben  verschiedener  Sorten 
ein  Minimum  von  0,68%  in  einem  Ohio-  und  ein  Maximum  von  4,80<'/oin 
einem  Virginia-Tabak.  Die  Annahme,  daß  die  edlen  Havanna-Tabake 
nicotinarm  seien,  ist  nicht  zutreffend.  Wie  andere,  nicht  künstlich  präpa- 
rierte Sorten  ist  ihr  Nicotingehalt  ein  bedeutender,  er  schwankt  meist 
zwischen  2—3%,  kann  aber  auch  noch  höher  sein.  Die  von  Sinnhold^]  ana- 
lysierten, künstlich  zubereiteten  Pfeifentabake  enthielten  nur  0,52 — 1,85% 
Nicotin. 

Das  Pilocarpin,  C11H16N2O2,  dessen  Constitution  noch  nicht  sicher 
ermittelt  ist,  findet  sich  in  den  Jaborandiblättem,  die  verschiedenen 
Pilocarpus- Arten  entstammen.  Durcli  Erhitzen  seines  Salzsäuren  Salzes 
wird  es  in  das  isomere  Isopilocarpin  umgewandelt,  welches  Jowett 
(1900)  neben  Pilocarpin  auch  im  Pilocarpus  microphyllus  vorgebildet  fand.*) 

Das  Pilocarpidin,  C10H14N2O2,  enthält  nicht,  wie  das  Pilocarpin,  CHj 
am  N.  Es  ist  neben  dem  Pilocarpin  in  den  Jaborandiblättem  enthalten, 
nach  Jowett  bloß  in  den  Blättern  von  P.  jaborandi.  Es  wirkt  wie  das 
Pilocarpin  nur  bedeutend  schwächer  (Ilarnack^)). 

1)  Vergl.  Beiträge  z.  Kenntniß  d.  Schwammvergiftungen  von  Stnder, 
Sahli  u.  Schärer,  Aus  d.  Mittl.  d.  Naturforsch.  Ges.  in  Bern.  I.Heft.  1885. 

2)  Langley  u.  Dickinson,  Joum.  of  Physiol.  vol.  XI.  265.  1890. 

3)  Sinnhold,  Arch.  d.  Pharmacie.  Bd.  236.  S.  322.  1898. 

4)  Vergl.  Marshall,   Journ.  of  Physiology.  vol.  XXXI.  120.  1904. 

5)  Harnack,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  20.  439.  1886. 
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R,  Hierlier  gehören  femer  das  Areoolin,  CgHtaKOj,  das  Alkalotd  dei- 
ArecaßusSj  und  das  m  geringer  Menge  in  den  Samen  von  Nii^ella  sativa 
gefundene  pilocarpinartig^  vt irkende  Xigellin  (FeUacani^)).  Auch 
zahlreiche  kü netliche  Basen  der  PyridinTeihe  werden  in  dieser  Gruppe 
ihren  Platz  finden. 

Oh  auch  das  Cytisin,  CuHnK^Oj  welclies  in  verschiedenen  Cytisua- 
Arten,  namentlich  C.  Labamura,  in  Sophora-ArteUj  in  Flex  europaeus  und 
noch  in  anderen  Pflanzen  verbreitet  ist,  sich  dieser  Gruppe  anschließt, 
liißt.  sich  auf  Grund  der  biBherigen  Untersuchungen  nicht  mit  Sicherheit 
entscheiden. 

Diese  Alkaloide  wirken  auf  die  gleichen  peripheren 

Organe  und  in  demselben  Sinne  wie  das  Muscarin^  mit 
dem  Unterschied  jedoch^  daß  an  den  Hemmungsvorrichtungen 
des  Herzens  der  Angriffspunkt  der  Wirkung  ein  anderer  ist 
und  daß  auf  die  ursprüngliche  Erregung  eine  Lähmung  folgt 
2u  diesen  Wirkungen  gesellt  sicb^  namentlich  rasch  und  intensiv 
nach  Nicotin  j  eine  allgemeine  Lähmung  des  Centralnerven- 
Systems,  welcher  Andeutungen  von  Erregungen  einzelner  Gebiete 
vorausgehen. 

Beim  Mcoün  bleiben  die  Wirkungen  auf  die  peripheren 
^Organe,  Magen,  Darmkanal, -Drüsen,  Pupille  und  Hemmungs- 
Vorrichtungen  des  Herzens,  im  Vergleich  zu  der  centralen 
Wirkung  mehr  im  Hintergrund,  während  beim  Pilocarpin  gerade 
das  umgekehrte  der  Fall  ist.  Doch  treten  einzelne  Erscheinungen 
seitens  dieser  Organe  hei  Nicotin-  und  Tabaks  Vergiftungen 
deutlicher  hervor,  namentlich  Erbrechen  und  Durchfällej  Saliva- 
tion  und  das  Geiiihl  auebrechenden  Schweißes,  ohne  daß  es  zu 
einer  deutliehen  Absonderung  des  letzteren  in  Tropftnform 
kommt  Bald  folgt  aber  die  Lähmung  des  Centralnerven  Systems. 

Es  ist  zwar  auch  möglich,  durch  geeignete  Gaben  von  Nicotin  bei 

[  Menschen  einzelne  der  Wirkungen  auf  die  genannten  peripheren  Organe, 

[namentlich  Speichelfluß  und  verstärkte  iJarmperistaltik  oiine  gleichzeitige 

Lihmungserscliemungen  seitens  des  centralen  Kervensystenia  herbeizu- 

*  fuhren,  wie  es  früher  durch  Application  von  TabaksklyatieTen  geschah; 

doch  ist  eine  solche  Anwendung  des  Nicotins   oder  1'ahaks  immer  mit 

einer  gewissen  Gefnhr  verbunden  und  daher  zu  verwerfen. 

Die  anfängliche  Erregung  und  darauffolgende 
Lähmung  der  Hemmungsvorrichtungen  des  Herzens 
niRcht  sich  an  Säugetieren  durch  die  entsprechenden  Puls  Ver- 
änderungen wenig  bemerkbar,  weil  die  erstgenannte  Wirkung 

4)  Pellacani,  Arch.  1  exp.  Patli,  u.  tMianuakoh  m.  140.  188a 
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nur  vorübergeliend  ist  und  die  Foljaren  der  anderen  darch   die 
Vihriffffn  Ver^ftung'ssyniptonie  verdeckt  werden. 

Da»  Yrojichhi'TZ  \Kird  (lun-li  'las  Nicotin  zuerst  wie  durch  Muscazin 
in  dia«rr,li.schfrn  ^^till.'itand  vpr«ftzt.  der  kaum  eine  Minute  anhält.  Atropii 
hcrbt  ihn  s^ifort  auf  fAer  vf-rliindert  sein  Eintreten.  Wenn  die  £rregnn|r 
vorüber  iat.  »o  fän;rt  das  Herz  von  i^elber  an  zu  schlagen,  nnd  wenn  <l«i»i 
di(r  Zahl  der  Herzcontractionen  ihr  Maximum  wieder  erreicht  hat.  so  ist 
Va;ru»reizun^  nicht  mehr  imstande,  einen  diastolischen  Stillstand  des 
Herzens  oder  auch  nur  eine  Verlangsaniung  der  Pulsationen  hervorzu- 
rufen, uälirend  Muscarin  und  Sinusreizun«?  sich  wie  am  normalen  Herzen 
verhalten  und  erst  durch  Atropin  unwirksam  gemacht  werden.  Eine 
Lähmung  der  Vagusfasem  selbst  verursacht  das  Nicotin  ebensowenig  wie 
irgend  ein  anderes  Alkaloi'd.  .Seine  Angrift'spunkte  an  den  Hemmungsvor- 
richtungen  liegen  daher  zwischen  den  eigentlichen  Fasern  nnd  jenen 
Teilen,  auf  welche  das  Muscarin  seinen  erregenden,  das  Atropin  den 
lähmenden  Einfluß  ausübt. 

Das  Nicotin  führt  in  größeren  Gaben  zu  einer  rasch  ver- 
laufendenL ahm  ung  aller  Teile  des  Centralnervensystems 
und  namentlich  auch  rles  Respirationscentrums.  Der  Tod  erfolgt 
daher  unter  den  Elrscheinungen  des  Collaps,  wobei  fast  immer 
Konvulsionen  vorausgehen.  Auch  kleine  Gaben,  etwa  '/^ — >  ^  nig 
auf  1  kg  Säugetier  oder  Mensch,  verursachen  ähnliche^  aber 
nicht  zum  Tode  führende  Collapserscheinungen,  d.  h.  Lähmnngs- 
zustände  geringeren  Grades  im  centralen  Nervensystem.  Be- 
sonders hervortretend  Ist  dabei  die  allgemeine  Schwäche^  die  mit 
den  Erscheinungen  seitens  der  peripheren  Organe,  insbesondere 
mit  IJbcIkeit  und  Erbrechen  gepaart,  das  Vergiftungsbild  charak- 
terisiert, das  «o  häufig  Anfänger  im  Rauchen  durchzumachen 
haben.  Außerdem  verursacht  das  Nicotin  bei  Fröschen  erst  eine 
Erregung  und  dann  nacli  Art  des  Curarins  eine  Lähmung  der 
Endigungen  der  motorischen  Nerven. 

Die  acute  und  chronische  Vergiftung  bei  starken  Rauchern 
sind  Nicotinvergiftungen,  denn  im  Tabaksrauch  ist  das  Nicotin 
der  einzige  giftige  Bestandteil  (Vas  ^).  Das  flüchtige,  durch 
Fermentation  der  frischen  Blätter  entstehende,  den  eigenartigen 
scharfen  Geruch  und  beißenden  Geschmack  des  Tabaks  be- 
dingende Tabaksöl  ist  ganz  ungiftig  (Cushny,  1892;  nach 
unveröffentlichten  Versuchen). 

Die  chronische  Tabakvergiftung  entsteht  durch  jede  Art 
von    'J'abakgobrauch,  durch  Rauchen,  Schnupfen,  Kauen.   Die 

1;  Vas,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Phaniiakol.  38.  141.  1894. 
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im  Rauch  neben  dem  Nicotin  vorkommenden  Beßtandteilej 
wie  Pyridinbaaeiij  Blaus  äure^  Kohlenoxyd,  Schwefel  Wasserstoff, 
haben  ihrer  geringen  Menge  wegen  keine  toxische  Bedeutung. 
Die  Katarrhe  des  Mundes,  Rachens,  Kehlkopfs  und  wohl  auch 
der  Bronchien  hängen  van  der  localen  Wirkung  des  Rauches 
ab  und  sind  unabhängig  vom  Nicotin.  Die  von  dem  letzteren 
bedingten  Erscheinungen  betreffen  das  C  e  n  tr  al  n  e  r  v  e  n  s  y  s  t  e  m  ^ 
das  Herz  und  die  Verdauongsorgane,  Es  stellen  sich  Un- 
regelmäßigkeit der  Herztätigkeit,  Herzklopfen  abwechselnd  mit 
Pulsverlangsamung^  Öchwindelanialle ,  Ohnmächten^  Schlaf- 
losigkeit, trübe  Stimmung  ein,  die  Bewegungen  werden  unsicher 
und  führen  leicht  zur  Ermüdung,  es  treten  Zittern  und  tabes- 
artige Coord in ations Störungen  auf. 

In  der  sensiblen  Sphäre  werden  Hyperästhesien  verschie- 
dener Nerven,  Kriebeln^  Schmerzen,  darunter  Cardialgien  be* 
obachtet  Eine  nicht  unwichtige  Rolle  spielen  bei  der  chronischen 
Tabak  Vergiftung  Amblyopien  und  amaurotische  Zustände,  deren 
Auftreten  durch  den  gleichzeitigen  Mißbrauch  von  alkoholischen 
Getränken  begiinstigt  wird  ^)*  Die  Störungen  der  Magen- 
funktionen  sowie  die  Durchfälle^  welche  zu  schlechter  Er- 
nährung und  kachektischem  Aussehen  führen,  sind  ebenfalls 
als  Nicotinwirkungen  anzusehen. 

Nach  dem  Aussetzen  des  Tabakgebrauchs  schwinden 
alle  diese  Erscheinungen  meist  vollständig.  Nur  in  einzelnen 
Fällen  hinterbleiben  dauernde  Zustände,  so  namentlich  Ambly- 
opien und  Amaurose. 

Zwei  Kaninchen,  welcheim  Laiife  von 7  Wecken  in  kleinen  Gaben 
jedes  2,ög  ^^icotin  crbalten  hsttten,  wiesen  mancherlei  Ernlthrung'sstiJrungen 
auf:  AhnaLme  des  Körpergcwiclifes  um  14  nnd  IT'Yoj  Yeniiinderung  der 
Zahl  der  roten  und  Zunahme  der  Zalil  der  farblosen  Blutkörperchen^). 
An  Hunden  und  Kaninchen  beobachtete  Esser  =)  nacli  längere  Zeit 
fortgesetzten  vergiftenden  Gaben  Unregelmäßigkeiten  der  Herz-  und 
Atembeweg-ungen,  Im  Herzen  fand  sich  Degeneration  der  Yagusfasern,  die 
offenbar  Folge  der  andauernden  Lähmung  der  Emligimgcn  dieser  Nerven  ist. 

Wie  schon  erwähnt,  treten  die  erregenden  Wirkungen  des 
Filooarpins  auf  die  peripheren  Organe  weit  mehr  in  den 
Vordergrund  als  die  des  Nicotins.  Steigerung  aller  S  ek  r  e  t  i  o  n  e  n, 

1)  VergL  Lewinu.  Guillerj-j    d.    Wirkungen    der    Arzneimittel 
Gifte  auf  das  Auge.  Berlin  I9m.  1.  Bd.  S.  S'äD. 
2}  Vas,  a,  a.  0.  oben  8.  lOG. 
S)  Esser,  ArcL  f.  exp.  Tatb.  u.  Pliarmakol  4Ö<  im  1903. 
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namentlich  der  Schweiß*  und  Speichelsekretion,  heftige  Contrae- 
tionen  des  Magens  und  l)arnikanals,  die  xu  Erbrechen  and  Dnrch- 
tallen  führen,  sind  die  hervorstechendsten  Erscheinungen  dieser 
Wirkungen.     Sie  werden  leicht  durch  Atropin  beseitigt ') 

Am  Froschherzen  ruft  das  Pilocarpin,  wie  das  Nicotin, 
einen  1 — 2  Minuten  dauernden  diastolischen  Stillstand  hervor, 
worauf  das  Herz  wieder  zu  schlagen  anfangt  und  sich  dann 
gegen  Vagusreizung  und  Muscarin  genau  so  verhält,  wie  es 
oben  vom  Nicotin  angegeben  ist 

Doch  bezieht  sich  die  AngaW,  daß  der  Mascarinstillstand  durch  das 
Pilocarpin  nicht  aufgehoben  wird,  auf  das  früher  von  Harnack  und 
Meyer  a.  a.  0.  untersuchte  Präparat.  In  neuester  Zeit  habe  ich  zahl- 
reiche Pilocarpinpräparate  verschiedener  Darstellung  und  aus  ^'erschiedes- 
artigen  Jaborandiblättern  untersucht  und  gefunden,  daB  alle  ausnahms- 
los den  Muscarinstillstand  des  Fröschherzens  aufhoben,  ohne  daß  es  sich 
um  eine  Verunreinigung  mit  Jaborin  handelte. 

An  den  Drüsen  tritt  nur  die  Erregung  deutlich  zu  Tage. 
Am  stärksten  wirkt  das  Pilocarpin  auf  die  Sekretionen  der  SchweiS- 
und  Speicheldrüsen.  In  geringerem  Grade  steigert  es  an  Hunden 
iHeidenhain.  1879 1^  Katzen  (Nußbaum^  1885),  und  an  Kanin- 
chen ^Kühne  und  Lea,  1882;  Gottlieb-))  die  Pankreas- 
Sekretion,  wobei  mit  der  Menge  des  Sekretes  auch  seine 
Concentration  zunimmt  »Gottlieb,  1891).  Selbst  die  Ab- 
scheidung des  SauerstoÖs  in  der  Schwimmblase  der  Fische 
wird  durch  das  Pilocarpin  verstärkt  ^^Dreser^)). 

Am  Auge  bewirkt  das  Pilocarpin  wie  das  Muscarin  Pupillen- 
verengerung.  Doch  folgt  auf  diese  ein  mäßiger  Grad  von 
Erweiterung,  so  daß,  ähnlich  wie  an  den  herzhemmenden  Vagus- 
endigungen  im  Herzen ,  an  die  Stelle  der  ursprünglichen  Erregung 
der  Oculomotoriusendigungen  im  Sphincter  pupillae  eine  Ab- 
nahme der  Erregbarkeit  tritt.  An  und  lur  sich  erhöht  dasPilocarpin 
den  intraocularen  Druck,  aber  dieser  Erhöhimg  steht  die 
Pupillenverengerung  entgegen,  welche  ihrerseits  druckver- 
mindernd wirkt  (Schlegel  und  Höltzke,  1885). 

Das  Pilocarpin  verursacht  ähnliche  Funktionsstörungen  des 
centralen  Nervensystems  wie  das  Nicotin,  namentlich  Dyspnoe^ 
krampfartiges  Zucken  und  Zittern  des  Körpers,  Drehbewegungen, 

1  Vgl.  Harnack  u.  H.  Meyer.  Aroh.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol. 
12.  ö»>x  1'>S<J. 

j    Gottlieb.  Anh.  f.  exp.  Patli.  u.  Pharmakol.  33.  261.  18&4. 
o    Dreser,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  30.  159.  1882. 


an  Fröschen  aasgefaüdete  Coorakioiien  and  LiknniiigserBdiei* 
nungen,  nadi  gröSerai  Gaben  (10 — 15  mg  sofort  die  letztei«ii. 
An  Säugetieren  tritt  die  Vendiidaiing  des  G^fafinerrentoniis 
frühe  in  den  Vovdngnmd. 

Aber  aUe  diese  Wiriungcn  faäden  kein  Eündemis  für  die 
therapeatiacdie  AnwandnaK  des  POoearpina,  wenn  es  daianf 
ankommt,  reichliche  SchweiSbildnng  and  SpeichelflnS 
zu  erzielen,  weil  die  Tergiftnngaencheinangen  eansi  nach  viel 
größere  Graben  antreten,  als  fnr  dm  dfeerapentischen  Zweck 
erforderlich  sind.  An  Menschen  kommm  besondere  Gefahren 
überhaupt  wohl  nidit  in  Frage,  weil  mit  steigender  Gabe  lange 
vor  dem  Auftreten  der  geCünndn^enden  Symptome,  die  haupt- 
sächHdi  Ton  derGefil£nenren-andBe^irationslähmang  abhangen, 
neben  den  ersten  &Bcheinangen  der  PEocarpinwii^ung,  dem 
Speichelflufi  und  der  Sdiweifisekretion,  die  Magen-  und  Darm- 
symptome, Erbiedben  und  DnrcJifalle,  sich  einstellen  und  den 
Grad  der  Wirkung  signalisieren,  bei  welchem  der  weitere  Ge- 
brauch des  Mittels  anfVaihfiren  hat 

Das  Pilocarpin  kann  also  dazu  benutzt  werden,  die  Se- 
kretionen im  allgemeinen,  namentlich  aber  die  Speichel-  und 
Schweißsekretion  zu  rermehren.  Obgleich  über  das  Ver- 
balten d&r  Hamsckretion  keine  ausreichenden  Tatsachen  vor- 
liegen, so  darf  doch  mit  genügender  Sicherheit  behauptet 
werd^i,  daS  sie  durch  das  Pilocarpin  direkt  nicht  beeinfloSt 
wird.  Die  Tielfach  Tersuchte  Anwendung  dieses  Mittels 
bei  Nierenerkrankungen  kann  daher  nur  d^i  Sinn  haben, 
das  regelrecht  durch  die  Nieren  austretende  Wasser,  wie  bei 
einer  Sdhwitzkur,  auf  andere  Bahnen  zu  leiten.  Wie  weit  da- 
von ein  therapeutischer  Erfolg  zu  erwarten  ist,  muß  die 
Erfahrung  am  Krankenbett  lehren,  die  noch  kein  abschließen- 
des Urteil  gestattet.  Auch  die  Antwort  auf  die  Frage, 
in  welchen  Fällen  eine  durch  Nerveneinfluß  vermehrte  Speichel- 
und  namentlich  Schweißsekretion  von  Nutzen  ist,  läßt  sich  nicht 
theoretisch  construieren,  sondern  kann  nur  auf  Grund  von  Ver- 
suchen an  Kranken  gegeben  werden.  Doch  darf  man  nach 
dem  Charakter  der  Pilocarpinwirkung  annehmen,  daß  die 
therapeutische  Bedeutung  des  Mittels  ausschließlich 
von  den  Folgen  der  gesteigerten  Sekretionstätigkeiten 
abhängt  Es  wird  daher  wegen  dieser  Wirkungen  als 
ein   kräftiges    j^Absorben»^    aDgeäeten    und   vielfach   zur   Auf- 
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saugung  von  Exsudaten  gebrauch t^  sogar  von  solchen,  die  ihren 
Sitz  im  Auge  haben.  Tnigekehrt  »ind  die  Contraindicationen  in 
allen  Fällen  gegeben,  in  denen  die  Vermehrung  jener  Se 
kretionen  zu  vermeiden  ist.  Dabei  ist  noch  darauf  aufmerksam 
zu  machen,  daß  auch  die  Sekretion  in  den  Bronchien  sehr  ver 
mehrt  winl,  daLs  Kaninchen  bei  dieser  Vergiftung  nicht  selten 
an  Lungenödem  sterben  und  daB  die  Disposition  zu  letzterem 
an  Menschen  die  Anwendung  dieses  Mittels  verbieten  kann. 
Hier  hat  die  Vorsicht  Platz  zu  greifen,  bevor  schlimme  Er- 
fahrungen dazu  nötigen. 

Das  Areoolin  wirkt  im  wesentlichen  wie  das  Pilocarpin. 
Scharf  hervortretend  sind  unter  den  Wirkungen  die  Vermehrung 
des  Speichels  und  der  Bronchialsekrete  sowie  die  Verengerung 
der  Pupille,  die  auch  bei  localer  Application  des  Alkaloids  auf 
das  Auge  so  hochgradig  sein  kann,  daß  am  Katzenauge  die 
Ränder  der  Iris  sich  berühren.  I  )aher  hat  man  es  als  pupillen- 
verengerndes Mittel  empfohlen. 

An  Fröschen  verursacht  es  in  Gaben  von  mehr  als  20  mg 
einen  narkotischen  Zustand,  Keflexkrämpfe  und  allgemeine 
Lähmung.  Kleine  Gaben  (0,5— 1,0  mg)  vermindern  am  Herzen 
bei  diastolischer  Stellung  desselben  die  Pulsfrequenz  bis  auf 
wenige  Schläge,  die  durch  Atropin  wieder  beschleunigt  werden. 
Größere  Gaben  verursachen  Lähnmng  des  Herzmuskels. 

An  Säugetieren  bewirkt  es,  und  zwar  an  Hunden  nach 
50—70  mg  bei  der  Injection  in  das  Blut,  Krampfanfälle  und 
allgemeine  Lähmung.  Nach  kleineren  Gaben,  3 — 4  mg,  tritt 
durch  Erregung  der  Hemmungsvorrichtungen  des  Herzens 
Erniedrigung  des  Blutdrucks,  nach  griiUeren  Herzlähmung  ein. 

Aus  dem  Pilocarpin  bildet  sich  leicht  das  basische  Zersetzung»- 
produkt  Jaborin,  welches  Atropinwirkun^en  hervorbringt.  Da  das  käuf- 
liche salzsaure  Pilocarpin  zuweilen  mit  <lemselben  vemnreinigt  ist,  so 
können  dadurch  die  therapeutisch  wichtigen  Wirkungen  des  letzteren, 
namentlich  auf  die  SclnveilJsekretion,  wie  durch  Atropin,  beeinträchtigt 
werden.  Es  muß  daher  auf  reine  Präparate  ein  großes  Gewicht  gelegt  werden. 
Das  Pilocarpidin  liefert  das  dem  .laborin  entsprechende  Zersetzungsprodukt 
Jaboridin.  13cmerkcnswert  ist,  daß  das  Connigellin,  welches  neben  dem 
Nigellin  in  der  Nigella  sativa  vorkommt  CPe IIa cani^)),  sowie  eine  Base, 
die  häufig  in  unreinem,  aus  Fliegenpilz  dargestelltem  Mascarin  enthalten 
ist  I  vergl.  oben  S.  163)  und  Musearidin  genannt  werden  kann,  ebenfalls 

1)  Pellacani,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  16.  440.  1883.; 
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AtTOpimvarkungen  aufweisen,  Vermutliüh  sind  aucli  sie  Zersetiungs- 
Produkte  der  beiden  entspre eilenden  Baaen. 

Di©  Wirkungen  des  Cyüslns  ^)  betreffen  ebenfalls  peri- 
phere nnd  centrale  Teile  dos  NervensystemSj  aber 
erstere  nur  in  beschränkten!  Umfange.  Frösche  werden  in* 
folge  einer  curarin artigen  Wirkung  auf  die  motorischen  Nerven 
ohne  andenireitige  Erscheinungen  gelähmt.  Auch  die  End- 
Torrichtongen  der  herzhemmenden  Fasern  des  Vagus  verlieren 
ihrfi  Erregbarkeit.  Ob  das,  namentlich  an  Katzen  regelralißig 
eintretende  nnd  lange  anhaltende  Erbrechen  und  Würgen  von 
einer  localen  Wirkung  auf  tlen  Magen  abhängt,  erscheint 
zweifelhaft.  Für  eine  centrale  Veranlassung  spricht  das  Fehlen 
von  Durchfällen. 

Die  Wirkungen  auf  das  Centralnervensystem  be- 
stehen in  anfänglicher  Erregung  und  darauffolgender  Lähmung 
motorischer  Funktionsgebiete.  Infolge  der.Erregung  kommt  es 
zu  Muskel  Zuckungen  oder  zu  convulsi  vischen  Krämpfen^  docli 
gehen  diese  bald  vorüber  oder  können  auch  ganz  fehlen,  wenn 
nach  großen  Gaben  die  Lähmung  rasch  eintrittj  die  auch  früh 
das  Kespirationscentrum  ergreift  und  zum  Tode  führt.  Wenn 
künstliche  Respiration  eingeleitet  wird,  so  läßt  sich  auch  eine 
curarin  artige  Wirkung  auf  die  rao  torischen  Nerven  nachweisen. 
Das  Herz  wird  nicht  direkt  betroffen.  Doch  steigt  der  Blut- 
druck infolge  der  Erregung  der  LTrsprünge  der  Gefäßnerven, 
aber  auch  nur  vorübergehend.  Vielleicht  ist  die  Blutdruck- 
Steigerung  zum  Ted  auch  Folge  der  Erstickung  durch  Ab- 
schwächung  und  Stillstand  der  Eespiration. 

Vergiftungen  an  Menschen  durch  die  Saraen^  Schoten 
und  Bluten  von  Cjtisus  Laburnum  sind  nicht  gelten.  Die 
Symptome  entsprechen  im  wesentlichen  den  vorstehend  an- 
geführten Wirkungen*  Es  sind  Speichelfluß,  Erbrechen, 
Würgen,  häufig  Leibschmerzen j  selten  Durchfälle^  dabei  Be- 
nommenheit, Kopfschmerz,  schließlich  Bewußtlosigkeit,  De- 
lirien und  Hallücinationen,  Muskelzuckungen  und  Krämpfe  nicht 
■  regelmäßig,  der  Puls  erst  verlangsamt,  dann  raeiat  unregelmäßig 
und  beschleunigt  Der  Tod  erfolgt  unter  Collapscrscheinungen 
durch  Respirationsetillstand, 

1)  Manne,  NachricMcn  d.  k.  Ges.  d.  Wissensch.  z.  Oöttingen.  1887. 
Hr.  7;  Ptg  vos t  u.  Bine t,  Revue  mM.  de  la  Sntaae  roiiiande.  1887.  Nr.  9  u. 
10 ;  R  a  d  z  i  w  i  U  0  w  i  e  z ,  Arb.  des  ptiarmakol.  Institats  zu  E^orpat.  1 L  1888*  66. 
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1.  Filocarpinum  hydrochloricam,  salzsaures  Pilocarpin.  In  Wasser 
sehr  leicht  lösliche  Kristalle;  zuweilen  mit  etwas  Jaborin  verunreinigt. 
Gaben  0,005-0,02!,  täglich  bis  0,04! 

2.  Folia  Jaborandi,  Jaborandiblätter.  Die  Fiederblätter  voa 
Arten  der  Gattung  Pilocarpus.  Wirksame  Bestandteile:  Pilocarpin 
und  Pilocarpidin,  daneben  Jaborin  und  wohl  auch  Jaboridin.  Als^ 
Aufguß  1 :  30,  eßlöffelweise. 

*3.  N  i  c  o  t  i  n  u  m ,  Nicotin.  Sauerstofffreie,  flüchtige,  farblose,  an  der 
Luft  sich  bräunende  Flüssigkeit. 

4.  Folia  Nicotianae,  Tabakblätter;  vonNicotiana  Tabacum;  ent- 
halten durchschnittlich  1—3%  Nicotin.  Die  an  der  Luft  getrockneten 
Blätter,  wie  es  die  Pharmakopoe  vorschreibt,  sind  nicht  richtiger  Tabak. 

5.  Arecolinumhydrobromicum, bromwasserstoffsaures Arecolin. 
AlkaloYd  aus  der  Areca-  oder  Betelnuß,  den  Samen  der  Arecapalme 
(Areca  Catechu).  Das  Hydrobromid  bildet  in  Wasser  leicht  lösliche 
Kristalle.    In  Lösungen  als  pupillen verengerndes  Mittel. 


18.  Gruppe  des  Goniins  und  Lobelias. 

Mit  den  Alkaloiden  der  vorigen  Gruppe  stimmen  in  mancher 
Beziehung  zahlreiche  natürliche  und  künstliche  Abkömmlinge 
der  Pyridinreihe  und  einige  andere  Basen  von  unbekannter 
Constitution  überein.  Die  wichtigsten  und  interessantesten  sind 
das  Coniin,  Spartein,  Lobelin,  GelsemininundTemul  in. 
Weiter  gehören  hierher  wahrscheinlich  das  Piperidin,  das  Lupi- 
nidin  aus  Lupinus  luteus^  das  Cannabinin  u.  a.  Doch  ist  eine 
Gruppierung  aller  dieser  Basen  zur  Zeit  noch  schwierig  und  un- 
sicher, denn  selbst  das  vielgeprüfte  Coniin  bietet  hinsichtlich  der 
Beurteilung  der  Stärke  und  BeschaflFenheit  seiner  Wirkungen 
noch  mancherlei  Unklares. 

Das  Coniin,  CsHnN,  welches  in  dem  gefleckten  Schierling,";Conium 
maculatum,  vorkommt,  ist  rechtsdrehendes  a-Normalpropylpiperidin. 
Es  kann  auch  synthetisch  dargestellt  werden,  sowie  auch  das  linksdre- 
hende Coniin.  Dieses  und  das  inactive  Coniin  sollen  wie  das  natürUche, 
rechtsdrehende  wirken. 

Das  käufliche,  aus  dem  gefleckten  Schierling  gewonnene  Conün 
besteht  aus  einem  Gemenge  sauerstofffreier,  flüssiger  und  flüchtiger 
Basen,  darunter  neben  dem  Coniin  das  Conicein,  CsHisN,  das  zuweüen* 
70  und  mehr  Procent  der  Rohbasen  ausmacht  und  mit  der  von 
A.  W.  Hof  mann  (1885)  künstlich  aus  dem  Coniin  dargesteUten  Base 
gleichen  Namens  identisch  ist.  Es  übertrifft  an  Giftigkeit  weit  das  Coniin 
(Wolfenstein,  1895). 

Sauerstofffrei  und  flüssig  ist  auch  das  im  Besenginster  (Sarotham- 
nus     scoparius     Wimm.,       Spartium     scoparium     L.)      vorkommende 
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BpÄTtem,  Gi.iH26N2,  von  deßsen  leicht  kristalliaieTenden  SalKcn  das  Solfat 
iri  den  Handel  g-ebracht  wird. 

Das  Lobölin,  CißHasNU,  iat  aus  den  Blättern  und  Samen  der  Lobe- 
lia inflata  von  Procter  (1850),  Bas  tick  (IdbX)  und  den  beiden  Lloj;d 
(1887)  durch  Ausschütteln  mit  Äther  erhalten  worden.  Dreser^)  stellte 
zuerst  das  kristalli&ierte  Platindoppel  salz  und  durch  fractionierte  Fäl- 
lungen das  reine  salzsaiire  Lobelin  dar,  welches  eine  amorphe  glasige 
Masse  bildet  und  mit  Platinchlorid  direkt  kristaUiLische  Fällung  gibt, 
aber  sebr  veränderlich  ist.  Ein  anderer  wirksamer  Bestandteil  ließ  sieb 
den  Lob  eben  Samen  nicht  nach  weisen. 

In  dem  harzartigen,  Geisern  in  genannten^  käufliclien  Estract  von 
Gelsemium  serapervirens  kommen  zwei  AlfcaloTde  vor,  das  krystallisier- 
bare  Gelsemin,  welches  bereits  bei  der  Strychningruppe  erwähnt  ist,  und 
das  GeUeminlnj  04^1147X30111  das  im  freien  Zustande  und  in  Form  sei- 
ner Salze  eine  amorplie  gelbliche  Masse  bildet  (Cushny3)),  ™  Bas 
Temulin,  C7UtaN20,  findet  sich  in  den  Samen  des  Tan me Hole hs,  Loli- 
um  temulentum,  und  ist  ebenfalls  amorph,  gibt  aber  mit  Salzsäure  ein 
kriBtallisierbares  Salz  (Hofmeister^)). 

Am  wirksamsten  von  diesen  fünf  Alkalolfden  ist  das  Gelseminin. 
•denn  die  tödliche  Gabe  für  Kaninchen  beträgt  nur  1  mg  (r'nshny), 
während  vom  Conieein  5—6  mg  (W elf fen stein,  189Öjj  vom  Lobelin 
mindestens  20  mg,  vom  chemisch  rcilienj  von  Laden  bürg  dargestellten 
Coniin  durchschnittlich  56  m^  (Falck  und  Hadenfeld,  1886)>  vom 
SparteTn  nngefälir  100  mg  (Fick,  1873),  vom  Temulin  bei  Katzen  sogar 
2M)  mg  llTofmeisier,  1892)  für  1  kg  KOrpergemcht  erforderlich  sind, 
um  den  Tod  herbeizuführen. 

Diese  Alkaloide  wirken  wie  das  Nicotiu  und  Pilocarpin  so- 
w^ohl  auf  periphere  wie  auf  centrale  Nervengebiete  und  zwar 
an  peripheren  Organen  wie  jene  beiden  Alkaloide  auf  das 
HevZj  die  Pupille,  den  Magen darmk anal,  die  Speiebelclrlisen  und 
die  Endigungen  der  motorischen  Nerven  in  den  quergestreiften 
Muskeln.  Die  Wirkung  an  den  vergchiedenen  Organen  und  bei 
den  einzcluen  Alkaloiden  ist  teils  eine  nicotin-  oder  pilocarpin-, 
teils  eine  atrop  in  artige. 

Das  Centralnervensystem  wird  durch  die  i^ämtlichen 
Stoffe  dieser  Gruppe  in  ziemlich  gleichartiger  Weise  beein- 
flußt Es  entsteht  in  erster  Linie ^  besonders  aasgesprochen 
nach  Temulin j  eine  Art  Narkose^  deren  Symptome  rausch- 
äbnlidie  Zustünde^  Somnolenz,  Betäubung  oder  lähmungeartige 
Schwäche  sind.  In  den  stärkeren  Graden  der  Vergiftung 
treten  allgemeine  La  hmnngs  zu  stände  und  Krämpfe  durch- 


1)  Dreser,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakob  2Ö.  237.  188a 

2)  Cualinjr^  Arch.  1  exp.  Path,  u.  Pharmakol  31.  49.  1892. 
8)  Hofmeister,  Ärck  f,  exp.  Patb.  u.  Pharmakol.  30i.  202.  1892. 
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einander  auf.  Die  letzteren^  die  nach  Lobelin  einen  tetanischen 
Charakter  haben,  sonst  aber  in  Convalsionen  bestehen,  werden 
durch  künstliche  Respiration  nicht  unterdrückt  und  sind  daher 
unabhängig  von  der  Respirationslähmung,  d.  h.  nicht  durch 
Erstickung  bedingt.  Die  Lähmung  der  Respiration,  die  bei 
einzelnen  dieser  Gifte  nicht  ausschließlich  eine  centrale  ist, 
tritt,  außer  nach  Lobelin,  ohne  vorhergehende  Erregung  ein  und 
ist  die  Hauptursache  des  Todes,  der  bei  der  Gelsemininver- 
giftung  an  Kaninchen  zuweilen  durch  künstliche  Respiration 
abgewendet  werden  kann. 

Das  Coniin  oder  vielmehr  das  im  gefleckten  Schierling 
vorkommende  Gemenge  von  Alkalo'iden  (vergl.  oben  S.  172) 
ist  in  toxikologischer  Beziehung  das  wichtigste  Glied  dieser 
Gruppe. 

An  peripheren  Organen  wirkt  es  auf  den  gleichen 
Teil  des  nervösen  Hemmungsapparats  im  Herzen  wie  das 
Nicotin  (vergl.  oben  S.  165),  aber  von  vornherein  lähmend, 
und  verursacht  wie  dieses  Speichelfluß,  Erbrechen  und  Durch- 
fälle. Am  Auge  ruft  es  wie  das  Atropin  einen  geringeren  Grad 
von  Pupillenerweiterung  hervor  und  lähmt  an  Fröschen  die 
Endigungen  der  motorischen  Nerven.  Nach^  großen  Gaben^ 
15—20  mg  pro  kg  Tier,  tritt  bei  der  Einspritzung  in  das  Blut 
auch  an  Kaninchen  eine  Lähmung  der  Endigungen  der  moto- 
rischen Nerven  ein,  namentlich  des  Nv.  phrenicus  im  ZwergfeU 
(Hayashi  und  Muto^)). 

Diese  Wirkungen  des  Coniins  auf  die  peripheren  Organe 
spielen  bei  schweren  Vergiftungen,  namentlich  am  Menschen^ 
im  Vergleich  zu  den  Wirkungen  auf  das  Centralnerven- 
system  keine  oder  nur  eine  untergeordnete  Rolle.  Die  letzteren 
bestehen  in  Lähmungszuständen,  ohne  nachweisbare  voraus- 
gehende oder  selbständige  Erregungen. 

An  Fröschen  hat  man  auch  Convulsionen  beobachtet,  aber 
nur  dann,  wenn  die  motorischen  Nerven  durch  ITnterbindung  der  Gefäße 
vor  der  Eimwkung  des  Giftes  geschützt  waren  (Harnack  und 
H.  Meyer 2)  Doch  kommt  es  vor,  daß  die  Krämpfe  auch  bei  dieser  An- 
ordnung ausbleiben  (Fließ  und  Kronecker 3) 


1)  Ilayashi  u.  Muto,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  48.  356. 1902. 
2j  H  a  r  n  a  c  k  u.  M  e  y  e  r,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  12. 394. 1880. 
3;  Fließ  u.  Kronecker,  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol.    Physiol  Abt. 
1882.  111. 
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An  Menschen  hat  man  bei  Selbstversucheii  und  bei  der 
Anwendung  an  Kranken  nach  kleineren  Gaben  Coniin,  die 
aber  in  einzelnen  Fällen  nur  wenige  Alilligramnij  in  anderen 
loehrere  Centigranini  betrugen,  allgemeines  Schwiichegefüb]^ 
Schlaftrunkenheit^  Gefühl  von  PelzigBein  und  Anieiaen kriechen 
in  der  Haut,  Pupillenerweiterung,  schwankenden  Gang^  er- 
schwerte Bewegung  der  Arme  beobachtet ^  abgesehen  von  den 
durch  die  stark  alkalisch  reagierende  Base  bedingten  localen 
Erscheinungenj  wie  Brennen  und  Kratzen  im  Halse,  Speichel- 
flußj  Übelkeit  und  auch  wohl  Erbrechen,  Weder  diese  Wirknagen 
noch  die  Erfahrung  rechtfertigen  den  durch  Tradition  fort- 
gepflanzten^  neuerdings  wieder  empfohlenen  Gebrauch  des 
Coniins  bei  Kranipfkrankheiten,  In  einem  Falle  von 
Tetanus  ti^aten  nach  dem  Gebrauch  von  0^13  g  Coniinhydro- 
bromid^  das  innerhalb  48  Stunden  teils  innerlicbj  teils  subcutan 
appliciert  war,  heftige  Erstickungseracbeinungen  ein  (Demme 
und  Steinhäiislin^)). 

Vergiftungen  an  Menschen,  mit  dem  Kraut  oder  der 
Wurzel  des  gefleckten  Schierlings  oder  Gartenechierlings 
(Conium  macalatum)  sind  durch  Yerwechseluug  mit  Kücheu- 
gewächsen,  hauptaächlich  Petersilie  und  Pastinake,  vorgekommen. 
Die  V^ergiftungBeracheiuungen  bestehen  imweaentlicben  darin,  daß 
zuerst  eine  Schwäche  in  den  unteren  Extremitäten  sich 
fühlbar  macht,  welche  sich  allmählich  zu  einer  vollständigen 
Lähmung  ausbildet,  die  dann,  mit  einfacher  Schwäche 
der  Bewegungen  beginnend,  auf  die  oberen  Extremitäten  über- 
geht und  durch  Lähmung  der  Respirationscentren  spätestens  in 
3 — 4  Stunden  zum  Tode  filhrt  Außer  Schläfrigkeit  und  einer 
merklichen  Abstumpfung  der  Hautempfindlichkeit  sowie  mäßiger 
Pupillenerweiterung  fehlen  andere  Symptome  vollständig,  nament- 
lich Erbrechen j  Durchfälle^  Krämpfe*  Auch  das  Bewußtsein 
bleibt  bis  zuletzt  erhalten. 

Mit  diesem  Yergiftungfibilde  stiiümt  vollkommen  die  Beschreibung 
fiberein^  die  Plato  im  Phädon  von  dem  Verlanf.  der  Vergiftung^  des 
Hokrates  gibt,  so  daß  es  keinen]  Zweifel  unterbeut,  daß  xur  Bereitung 
des  Seilte  Hingab  echeri*  Conium  niaculatum,  und  zwar  wahrscheinlich  der 
anegepreßte  Saft  der  Wurzel  zur  \''erwendung  j^ekommen  ist. 


1)  Steinhäuslinj   Üh.  iL  pharm.  Wirk,  u,  d.  therap.  Anwend.  des 
Coniinum  hjrdtobrom.    Dias»    Bern  1687. 
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In  dem  einzigen  bekannten  Falle  von  Vergiftung  mit 
Coniin  selbst,  dem  berüchtigten  Falle  Jahn  >),  aind  die  Symp- 
tome nicht  von  sachverständiger  Seite  beobachtet  worden. 

Das  Lobelin  beansprucht  in  therapeutischer  Besiehnng  ein 
eigenartiges  Interesse.  Ks  wirkt  in  kleinen  Gaben  ganz  nach 
der  Art  des  Nicotins,  in  gröberen  dagegen  wie  das  Atropiii 
(Dreser).  Es  erregt  demnach  zunächst  die  Endigangen  der 
herzhemnienden  Vagusfasern,  so  daß  es  zur  Pulsverlang^ 
samung  und  zum  Herzstillstand  kommt,  darauf  folgt  eine 
Lähmung  der  vorher  erregten  Teile ,  wonach  das  Mnscarin 
noch  wirksam  bleibt  Nach  großen  Gaben  (10  mg)  verliert  das 
letztere,  wie  Könnberg  i^ldSO;  angibt,  seinen  Elinflaß  auf  das 
Herz,  das  aber  gleichzeitig  gelähmt  wird,  nach  Cnshnv  and 
Edmunds  (19<4'  durch  eine  Wirkung  auf  den  Herzmuskel 
An  »Säugetieren  und  bei  Menschen  lassen  sich  die  direkten 
Wirkungen  auf  den  Blutdruck  und  die  Pulsfrequeni 
schwer  untersuchen,  weil  sie  durch  Übelkeit  und  Crbrechen, 
durch  Krämpfe  und  krampfhafte  Getaßverengerungen  beein- 
flußt werden. 

Das  Lobelin  ruft  Speichelfluß,  leicht  Übelkeit  und  Er- 
brechen und  auch  Durchfälle  hervor.  Vom  ungereinigten  Prä- 
parat sind  dazu  an  Katzen  und  Hunden  2 — 10  mg  erforderlich 
(Könnberg,  188<Ji.  Am  Auge  verursacht  es  nach  Art  de« 
Atropins,  aber  in  geringerem  Grade,  Pupillenerweiterung, 
und  lähmt  an  Fröschen  curarinartig  die  Endigungen  der 
motorischen  Nerven.  An  Säugetieren  wird  die  letztere- 
Wirkung  entweder  gar  nicht  oder  nur  in  unvollständiger  Form 
beobachtet^  weil  eine  allgemeine  Lähmung  des  Centralnerven- 
«ystems  ihr  zuvorkommt  und  dem  Leben  ein  Ende  macht,  bevor 
<lie  motorischen  Nerven  afficiert  sind.  Dies  gilt  im  wesent- 
lichen für  alle  Stofte  dieser  Gruppe. 

Die  nach  größeren  Gaben  zustande  kommende  Lähmung 
dos  (Jentralnervensystems  betrilFt  sehr  frühe  auch  das 
Kespirationscentruni  und  führt  dadurch  zum  Tode,  Der 
Lähmung  geht  eine  ausgesprochene  Erregung  des  letzteren  vor- 
aus, von  der  noch  besonders  die  Kede  sein  wird.  Auch  Krämpfe 
Ix^gleitfiH  die  Lähmungsersclieinungen  und  haben  einen  teta- 
iiis(ilicn  (Jharakter. 

\j  Arcli.  (1.  Pharinacie.  47.  257.  ]8*)1. 
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Nach  1 1  mg  des  einfach  durch  Ätheraussühiittelmig  gewon* 
neuen  Lobelins,  die  in  einero  Selbstversuch  binnen  2  Stunden 
genommen  wurden,  stellten  sich  Kratzen  im  Stjhlunde,  Kolik- 
schmerzen^  Übelkeitj  breiiger  8tuhl  und  ein  Zustand  von  leichtem 
Sopor  ein  (Rönnberg),  Nach  dem  Gebrauch  der  offiainellen 
TincturaLobeliae  hat  man  diese  Ersclieinungen  seitens  der 
peripheren  Organe  und  deä  Geliims  in  verstärktem  Malie  als 
Brennen  im  Halse,  Dysphagie,  Gefühl  von  Zusammenschnüren 
des  Kehlkopfs  und  der  Brust,  Schweißausbruch ,  heftiges  Kr- 
brechen  und  DurchfalJe  auftreten  sehen,  daneben  Schlafsucht 
imd  intensivere  Gehirnsymplome. 

Man  wendet  die  Lobeliapräparate  hauptsächlich  bei  aath- 
matischen  Zuständen  verschiedenen  Ursprungs  an.  Den  gün- 
stigen Urteilen  von  amerikanischer  Seite  über  den  Erfolg  stehen 
weniger  günstige  auf  europäischer  gegenüben  Durch  Katarrhe 
bedingte  asthmatische  Beschwerden  könnte  das  Lobelin  wie  ein 
durch  Nauaea  wirkendes  Expectoran&j  z,  E.  Ipecacuanha,  lindernd 
beeinflussen,  wahrend  in  Fällen  von  nervösem  Asthma  die 
Respirationswirkungen  einen  heilsamen  Erfolg  wobi  erklärlich 
machen.  Auf  die  Atmung  wirkt  das  Lobelin  nach  den  Unter- 
suchungen von  D  res  er  ')  in  kleineren  Gaben  in  doppelter  Weise. 
Es  erregt  die  Respiration scentren  im  verlängerton  Mark  und 
lähmt  zugleich  die  Endigungeu  der  Vagus  fasern  in  der  Lunge. 
Die  Folge  der  centralen  Erregung  ist  eine  Steigerung  der  Ee- 
spirationsfrequenz  und  eine  Erhöhung  der  absoluten  Kraft  und 
der  Arbeitsleistung  der  Ivespirationömuskehi,  wodurch  die  Re- 
spirationsbewegungen ungemein  verstärkt  werden.  Eine  Erregung 
der  Vagus  fasern  in  der  Lunge  fuhrt  zur  Contraction  und  Ver- 
engerung der  feineren  Bronchien.  Vfenn  nun  eine  krampfhafte 
Contraction  der  letzteren  und  die  dadurch  bedingte  Behinderung 
des  Luftzutritts  zu  den  Lungenalveolen  die  Ursache  des  ner- 
vösen Asthmas  ist^  so  wird  durch  die  Lähmung  derVagus- 
endigungen,  wie  sie  durch  das  Lobelin  zustande  kommt^  das 
Hindernis  für  den  freien  Zutritt  der  Luft  zu  den  Alveolen  be- 
seitigt. Da  durch  die  Erregung  der  Respirationacentren 
die  Atembewegungen  außerdem  verstärkt  werden  ^  so  trägt 
auch  diese  Wirkung  zur  Beseitigung  der  asthmatischen  Atem- 
beschwerden  bei.     Es  ist  darnach  auch  verständlich ,    daß  das 


1)  D  res  er,  Arcli.  f.  exp.  Path.  u.  PharjuakoL  2Ö.  2'6T  1889. 
SehmJedebßrg,  Pharmakologie  (ÄrzneimittaUetiru)  5,  ÄuH.      1- 
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Lobelin  nur  in  solclicn  Fällen  das  Asthma  g^ünstig  beeinflussen 
kann^  in  denen  das  letztere  von  einer  krampfhaften  Contraction 
der  Bronchien  abhängt.  Schwierig  t'tir  die  praktische  An- 
wendung ist  wegen  der  leichten  VeränderKchkeit  des  Lobelins 
die  Beschaffung  gleichmäßig  wirksamer  Präparate  nnd  infolge- 
dessen die  erforderliche  genaue  Dosierung. 

Was  die  übrigen  diei  Alkaloide  betrifft,  so  wirkt  das  Sparteüi 
atropinartig  auf  die  Pupille  und  die  nenrOsen  Hemmnngsvor- 
richtungen  im  Herzen,  nicotinartig  auf  die  Speicheldrüsen  und 
den  Magendarmkanal:  aber  nicht  regelmäßig,  und  nur  bei 
schweren  \'ergiftungen  treten  die  entsprechenden  Erscheinun- 
gen: Speichelfluß,  Erbrechen  und  DurchfaU  auf.  Die  Endigun- 
gen des  Nv.  phrenicus  im  Zwerchfell  werden  früher  gelähmt 
als  die  der  übrigen  motorischen  Nerven  (Cushny  und  Mat- 
thews').  Kleine  Gaben  lähmen  nur  diese  Endigungen  im 
Phrenicus,  durch  größere  werden  auch  die  Respirationscentren 
gelähmt  (Muto  und  Ishizaka^). 

Das  Spart  ein  ist,  wie  schon  früher  das  Kraut  des  Besen- 
ginsters, aber  ohne  rationelle  Begründung,  als  Diureticum 
bei  H  erzkrankheiten  empfohlen  worden,  in  Gaben  von  20  mg, 
3— 4 mal  täglich  (See,  1885).  Es  soll  die  Herztätigkeit  j,regu- 
lieren  und  heben". 

Das  Gelseminin  wirkt  auf  die  Hemmungsvorrichtnngen  im 
Herzen  erst  nicotinartig  (C  u  s  h  n  v  ^),  dann  atropinartig  und  bringt 
nach  Art  des  Atropins  (Putzeys  undRomi^,  1887)  starke PupU- 
lenerweiterung  hen'or,  so  daß  man  das  rohe,  Gelsemin  genannte 
Gelseminin,  nach  welchem  auch  eine  Accomodationslähmung  ein- 
tritt (Putzeys  und  Romie,  1887;  Cushny^)),  sogar  anstatt  des 
Atropins  alsMydriaticum  empfohlen  hat(T  weedy,  1877).  Im  übri- 
gen stimmen  die  Wirkungen  des  Gelseminins  im  wesendichen  mit 
denen  des  Sparteins  überein,  nur  wird  unter  den  vom  Central- 
nervensystem  ausgehenden  Wirkungen  auch  Unempfindlichkeit 
der  Haut  und  der  Schleimhäute  angegeben.  Es  wirkt  nicht 
tetanisierend  wie  das  Gelsemin  (vergl.  oben  S.  107);  dagegen 
ist  für  dasselbe  an  Fröschen  und  Säugetieren  ein  eigentümliches 


1)  Cushny  u.  Matthews.   Arch.  f.  exp.  Path.  n.  PharmakoL  K. 
129.  1895. 

2)  Muto  u.   Ishizaka.    Arch.  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  50.  1. 
1903. 

3)  a.  a.  0.  oben  S.  173. 
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Zittern  des  Kopfes  und    des  ganzen  Vorderkörpers  charakteri- 
stisch (Cushny). 

Am  meisten  abweichend  von  den  Wirkungen  der  übrigen 
Älkaloide  sind  die  des  Temulins^).  Auf  die  Sekretionen^ 
die  Endignugett  der  motorischen  Nerven,  die  Pupille  nnd  die 
Hemmung 9  Vorrichtungen  des  Herzens  hat  es  keinen  Ein- 
fluß^ verursacht  aber  an  Fröschen  Herzstillstand|  der  von  einer 
Lähmung  (Narkose)  der  motorischen  Nervenap parate  abzuhän- 
gen scheint  Auf  den  Darm  wirkt  es  atrop  in  artig  und  dies 
begründet  zunächst  seine  Zagehörigkeit  zu  dieser  Gruppe,  Auf 
die  narkoseartige  Wirkung  auf  das  Centraineryen  system  ist 
oben  (S.  173)  schon  hingewiesen  worden* 

1.  Tlnctura  Lobellae.  Lobelienkraut  1,  Weingeist  10.  Gaben 
0^3  bis  1,0!,  tli^^lich  3,0  L  Diese  Tinttur  wirkt  ^anz  unUGher;  zweck- 
mäßiger ist,  sie  aus  den  Samen  herzustellen. 

2.  Herba  Lobeliue,  Lobelien  kraut,  jndianiächer  Tabak;  das  blü- 
hende Kraut  der  Lobelia  int!ata.  Gaben  0,1 — 0,4,  täg-licli  2,0 — 5fi^  im 
Aufguß  0,1!,  täglich  03  (Pbarmakop.). 

3.  Herba  Üonii,  Scbicrling;  Blätter  und  bllibende  t^pitzen  des 
CJoniutD  maculatum.    Gaben  0,äü — 0,01^  tägheli  0,6! 


19,  Gnippe  des  Physosti^mins. 

Das  in  den  Calabarbohnen^  den  Samen  von  Ptysostigma 
venenosumj  enthaltene  Alkaloid  Phyaostigmin  zeichnet  sich 
durch  seine  eigenartige  Wirkung  auf  die  quergeBtreiften 
und  glatten  MüskeJn  und  vielleicht  auf  alle  contractilen  Sub- 
stanzen aus^  eine  Wirkung^  zu  der  sich  fast  gleichzeitig  nach 
einer  vorilb ergehenden  Erregung  verschiedener  motorischer 
Funktionsccntren  eine  all  gemeine  Lähmung  des  Central- 
nervensysteniB  gesellt. 

Das  Physostigmiii,  CisHaiN^Oa,  ist  amorph  und  bildet  nur  mit 
wenigen  Sauren  kriötallisierende  Salze.  Es  wird  naitjentlich  beim  Erhitzen 
mit  Alkalien  und  mit  Eeductiona  mitte  In  leicht  zereetzt,  wobei  daa  in 
seinen  Eigenschaften  dem  Phygostigmin  ähnliche,  in  Äther  lösliche, 
abe  r  u  n  w  irks  aiue  E  s  e  r  o  l  i  n ,  C  i  ^H  i  §  Na  0 ,  entsteht,  welche  ä  be  l  Ein  wi  rk  un  g 
des  LuftsauerstoffB  rasch  in  das  schön  rot  g-efärbte  Enbreserin  um- 
gewandelt wird.  Dieses  geht  m  alkalischer  Lösung  in  einen  intensiv  blau 
gef  sirb  ten  Kö  rp  e  r,  das  P  h  y  so  s  t  i  g  m  i  n  b  1  a  u  üb  er .  ^) 

1}  Vergl,  HofioeiBter,  a,  a.  0.  oben  S.  US, 

2)  Vergl  Heubner,   Arch-   f.   exp.  PatL   u.  PharmakoL   53,  Sia 
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In  den  Calabarbolinen  finden  sich  neben  dem  Physostigmin  noch 
zwei  andere  Alkaloide,  das  schön  kristallisierende  Kaeridin,  welches 
schwach  physostignünartig  wirkt,  und  das  strychninartig  tatanisierende, 
in  Äther  unlösliche  ('ala)>arin  (ver^l.  oben  S.  107),  das  noch  wenig 
untersuclit  ist.  In  einem  Ilandelspräparat  fand  sich  einmal  ein  wie  das 
('Hlabarin  tetnnisierend  wirkendes,  aber  in  Äther  lösliches  Alkaloi'd 
die  er). 

Die  Wirkung  des  Physostiginins  auf  die  peripheren  Or- 
gane betrifft  die  in  ihnen  enthaltenen  quergestreiften  und  glatten 
Muskohl,  welche  in  einen  Zustand  direkter  Erregung  versetzt 
worden,  der  vielleicht  von  einer  hochgradigen  Steigerung  ihrer 
Erregbarkeit  abhängt  Nervöse  Gebilde  dieser  Organe 
werden  nicht  direkt  von  dem  Gift  beeinflußt  Das  reine, 
namentlich  calabarinfreie  Physostigmin  haben  zuerst  Harnack 
und  Witkowski*)  eingehend  untersucht.  Ergänzende  Unter- 
suchungen hat  neuerdings  Heubner^)  ausgeführt. 

Die  Erregung  der  Skelettmuskeln  macht  sich  an 
Säugetieren  und  bisweilen  auch  an  Fröschen  durch  fibrilläre 
Zuckungen  bemerkbar,  die  an  ersteren  meist  sehr  lebhaft 
$ind  und  unmittelbar  nach  dem  Tode  an  Stärke  noch  zuneh- 
men. Am  besten  kommen  die  Zuckungen  zur  Anschauung, 
wenn  man  das  Physostigmin  Katzen  oder  Kaninchen  direkt  in 
das  Blut  einspritzt 

An  vorher  curarisiert<»n  und  dann  mit  Physogtigmin  vergifteten 
Frosohmuskeln  findet  man  bei  der  Heizung  mit  dem  Öffnungsindnctions- 
schla^  die  Errejrbarkeit  erheblich  erhöht  illarnaek  und  Witkowski), 
die  Loistunjjsfäliifckeit  dagepren  nicht  vermehrt,  sondern  nach  größeren 
(Jabon  sojrar  vermindert  (Kobert3}\ 

\h\[\  die  fibrillären  Zuckungen  in  der  Tat  einer  direkten 
Muskelwirkung  und  nicht  der  Vermittelung  des  Nervensystems  ihren  Ur- 
sprung venia nken.  ergibt  sich  daraus,  daß  sie  sowohl  nach  der  Dnrch- 
schnoidun^c  der  zum  Muskel  tretenden  Nervenstämme,  als  auch  bei  vol- 
ler ChloR^formnarkose,  sowie  bei  vorsichtiger,  aber  vollständiger  Cnrari- 
siorung  fortbestehen.  Nur  wenn  die  letztere  zu  stark  ist,  wobei  die 
Muskelerregbarkeit  leidet,  hören  sie  auf. 

Wenn  ein  Tier  gerade  so  stark  curarisiert  ist  daß  bei  Reizung 
der  Nervonstämme  ein  wirksamer  Keiz  nicht  mehr  zu  den  Muskeln  ge- 
langt, so  kann  durch  das  Physostigmin  die  Erregbarkeit  des  Muskels 
derartig  gesteigert  wenicn,  daß  bei  Reizung  der  Nervenstimme  Mnskel- 
xuokun^^n  eintreten.    F.s  handelt  sich  dabei  aber  nicht  om  eine  Erreg- 

l    Harnaok  u.  Witkowski.  Arch.  f.  exp.  Tath.  u.  PhanuakoL  6. 
-k^L  iSTi^  ausführl.  Literatur. 
:}    a.  a.  0.  ol^n  S.  179. 
o    Robert.  Arch.  f.  oxp,  Path.  u.  Pharmakol.  1,V  73.  188L 
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"harkeitssteii^ening  der  durch  dus  Curiinn  f^eläbuiien  Endigungen  der 
luo toriseben  Nerven.  Der  Anta^onisuiua  der  beülf^n  GiftR  ist  also  nur 
ein  ach  ein  barer. 

Der  Untere ühied  Äwkchen  der  Wirkunfr  des  CoffefnB  und  Physo- 
stigiüinB  auf  den  Ä[u3kel  inufi  darin  gesucht  werden,  daii  da»  Physostig'ujin 
den  Muskel  in  einen  Zustand  erinibter  Erregtjarkeit  vt^i^etzt  oder  auch 
wobl  direkt  erregt,  seine  Arbeitsleistung;  aber  bis  zum  Eintritt  der  Er- 
uitidung  tiiebt^  wie  das  Coffein,  steii^rert. 

Am  Herzen  Averden  durch  diese  Muskelwirkung  kräftigere 
Contractionen  L  er  vorgerufen^  die  an  Säugetieren  zu  einer 
Steigerung  des  Blutdrucks  auch  dann  f [ihren j  wenn  zuvor 
Atropin^  Curare  oder  Cbloralhydrat  gegeben  wareu^  woraus  her- 
vorgeht, daß  die  Druckerböhung  weder  von  einer  Lähmung 
der  HemmuugBVorrichtungenj  noch  ausschließlich  von  einer  Ge- 
faß  Verengerung  abhängig  ist.  Die  Blutdruck  Steigerung  ist  von 
einer  Verlangsamung  der  Pulsfrequenz  begleitet^  die  aber  bei 
chloralisierten  und  dann  vergifteten  Tieren  ausbleibt. 

Der  (lurcb  daa  Musearin  bewirkte  diastolische  IlerzstiUstand  bei 
Fröschen  wird  «lurcb  das  Physosti^udn  soweit  aufgehoben.  daU  regel- 
mäßige Contractionen  eintreten,  doeh  lal^t  steh  an  der  Pesehaflenbeit  der 
Pulse  leicht  erkennen,  daß  die  Musearinwirknng  uoeb  fortdauert  und  nur 
durch  die  Erregung  des  Heraumskels  überwunden  wird.  Auch  Vagus- 
und  Sinuareizung  veranlassen  keinen  Stillstand  uielir.  Der  letztere  stellt 
sieb  aber  an  dem  erst  mit  Muacarin  und  dann  uiit  Fhysostigudn  ver- 
gifteten Herzen  wieder  ein,  wenn  man  durelt  kleine  Mengen  eines  in usk ei- 
lst hm  enden  Giftes.  z.B.  Apomcn'pbin  oder  neutrale  KupferosydUisungen, 
die  Erregbarkeit  des  Herzmuskels  abstumpft^  und  dadurch  die  Pbyso- 
etigniin Wirkung  beseitigt.  Atropin  hebt  dann  aehiieölich  auch  diesen 
Stillstand  auf.  falls  die  Muskulatur  noch  genügend  erregbar  ist. 

Die  Erregung  der  glatten  Mußkeln  verursacht  am  Darm 
bis  zum  heftigen  Krampf  gesteigerte  peristal tische  Bewe- 
gungen und  erzeugt  ContractioncndeB  Magens,  derMilz^ 
der  Blase  und  des  Uterus,  die  durch  nervenlähmende  Gaben 
von  Atropin  nicht  beeinflußt  werden.  Die  ErscheiüUDgen 
dieser  Physostigminwirkung  sind  Würgen^  Erbrechen,  Durch* 
fälle  mid  Harnentleerung. 

Wenn  man  in  passender  Weise,  z.  B.  durch  vorsiehtige  Injection 
in  das  Blut,  Tieren,  am  besten  Katzen,  naelieinander  Musearin, 
Atropin  und  Physostigmin  beibringt,  so  sieiit  man  besonders  seUfln 
am  Dann  erst  einen  Kranjpf,  dann  nach  Atropin  völlige  Erschlaffung 
und  ächließlieh  durch  das  Physostigmin  wieder  einen  neuen  Krumpf 
auftreten. 

Die  durch  Pliysostigmin  sowie  dureh  Mn scann  hervorgerufenen, 
stärkeren  Darmbewegungen  worden  durcli  elektrische  Weiiung  der  in 
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den  Nebennieren  verlaufenden  HenimunKsfasern  Yollständig 
unterdrückt.  Erst  wenn  nach  grt'Hk^ren  Gaben  der  beiden  Gifte  statt  der 
Hewegnnji^en  eine  krampfartige  Zusamnienziehun^  des  Darms  eintritt, 
hört  der  hemmende  Einfluß  der  Nebennierenreizung  aof  <Jaeobj>)). 

Gaben  von  0,02  mg  bis  höchstens  0,15  mg  reinen  Physostig- 
minsulfats  pro  kg  Tier  rufen  bei  der  Einspritzung  in  das  Blut 
an  Hunden,  Katzen  und  Kaninchen  in  gleicher  Weise  ganz 
sicher  verstärkte  Darmperistaltik  und  Kotentleemngen 
hervor,  ohne  daß  sich  an  anderen  Organen  Wirkungen  bemerk- 
bar machen  (Heubner). 

Auch  an  Menschen  stellen  sich  in  manchen  Fällen  nach  der 
subcutanen  Einspritzung  von  0,015  mg  Physostigminsnlfat  pro 
kg  Körpergewicht  verstärkte  Darmbewegungen  und  Stuhl- 
entleerungen ein,  ohne  andere  Erscheinungen  als  leichte 
Nausea.  Doch  darf  diese  Gabe  nicht  überschritten  werden, 
weil  sonst  leicht  unangenehme  Erscheinungen,  wie  Übelkeit^ 
Schwindel,Erbrechen,Hitzegefühl,  Schweiß,  hinzukommen(Henb- 
ner).  Es  scheint,  daß  die  Stuhlentleerungen  nur  dann  sicher 
und  ohne  andere  Erscheinungen  eintreten,  wenn  der  Darm  die 
normale  Erregbarkeit  hat,  die  Anregungen  zur  Peristaltik  aber 
fehlen.  In  solchen  Fällen  könnten  diese  durch  das  Physostigmin 
hervorgebracht  werden,  falls  die  Anwendung  von  Abfiihrmitteln 
durch  Mund  und  Magen  aus  irgend  einem  Grunde,  z.  B.  bei 
Bewußtlosen  und  kleinen  Kindern,  Schwierigkeiten  macht 2) 

Am  Auge  bringt  das  Physostigmin,  indem  es  den  Sphinc- 
ter  Iridis  und  Tensor  Chorioideae  zu  krampfhafter  Contraction 
veranlaßt,  Pupillenverengerung  und  Accommodations- 
krampf  hervor.  Die  Pupille  läßt  sich  aber  durch  dieses  Myo- 
ticura  selbst  an  Katzen  nicht  bis  zur  Berührung  der  Irisränder 
verkleinern,  wie  es  durch  subcutane  Injection  von  Mnscarin  an 
diesen  Tieren  leicht  zu  erreichen  ist.  Vielleicht  wirkt  dem 
Sphincter  ein  selbständiger  Dilatator  entgegen,  trotzdem  dessen 
Existenz  neuerdings  bezweifelt  wird. 

Die  gleiche  Ueihenfolge  entsprechender  Veränderungen  \de  am  Darm 
wird  auch  am  Auge  durch  die  drei  genannten  Gifte  hervorgebracht,  und 
zwar  erst  durch  Muscarin  Verengerung  der  Pupille  und  Krampf  der 
Accominodation,  dann  durch  Atropin  Erweiterung  der  ersteren  und 
Lähmung  der  letzteren  und  schließlich  durch  Physostigmin  wieder  Ver- 
engerung und  Krampf. 

1)  Jacobj,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  29.  201.  1891. 

2)  Vergl.  Heubner,  a.  a.  0,  oben  S.  179. 
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Das  Pbysostiginiii  macht  auch  die  atropinieierte 
Pupille  enger y  weil  ei  die  Irisrauekeln  erregt,  die  durch  mäßig© 
Gaben  von  Atropin  nicht  gelahmt  werden.  Ebenso  erweitert 
das  letztere  in  der  Hege)  die  durch  PhyBostigmin  enger  ge- 
machte Pupille^  indem  es  durch  Lähmung  der  Oculomotorius- 
endigungen  den  gewöhnlichen,  vom  Grehirn  ausgehenden  und 
die  Verengerung  verstärkenden  Tonua  beseitigt. 

Eigentümlich  ist  die  durch  das  Physostigmin  bewirkte 
Steigerung  der  Drüsensekretionenj  die  Vermehrung  des 
Schleims,  Speichels,  der  Tränen  und  des  Schweißes.  Man  kann 
wohl  annehmen,  daß  es  sich  hier  um  eine  direkte  Erregung 
der  vielleicht  contractilen  Drüsenzellen  handelt  Damit  ließe 
sich  die  Tatsache  in  Einklang  bringenj  daß  auch  an  der  atro- 
pinisierten  Unterkieferdrüse  durch  Physostigmin  Speichelfluß 
entsteht  Die  Beobachtung,  daß  das  Calabarextract  die  durch 
Atropjn  gelahmten  Endigungen  der  Speichelnerven  wieder  er- 
regbar macht  (Heidenhain')),  ist  in  derselben  Weise  zu  er- 
klären, wie  der  oben  (S.  180)  erwähnte^  scheinbare  Antagonismus 
zwischen  Physostigmin  und  Curarin. 

Das  aentrale  Kervensyatein  wird  in  allen  seinen  Teilen 
von  dem  Physostigmin  sehr  rasch  gelähmt  und  der  Tod  infolge 
des  RespirationsstilJstaudes  unter  den  Erscheinungen  einer  acuten 
Erstickung  herbeigefiihrt  Der  allgemeinen  Lähinung  geht  bei 
manchen  Tierarten,  namentlich  Katzen,  aber  auch  bei  Kaninchen^ 
eine  hochgradige  Aufregung  und  Schreckhaftigkeit  voraus^  die 
sich  in  ungestümem  Hin-  und  Herrennen  kund  gibt  Bei 
schweren^  aber  nicht  in  wenigen  Minuten  zum  Tode  führenden 
Vergiftungen  kommen  regelmäßig  Krämpfe  vor^  die  bei  Hunden 
voll  kommen  epileptischen  Anfällen  gleichen  und  nicht  von 
der  heftigen  Dyspnoe  abzuhängen  scheinen*  Wenn  Meer- 
schweinchen durch  das  Browu-Soqnardsche  oder  West- 
phalsche  Verfahren  zu  epilepti formen  Krämpfen  disponiert 
sind,  so  stellen  sich  diese  AnfUIIe  nach  mäßiger  Physostigmin- 
Vergiftung  in  den  nächsten  Tagen  in  ungewöhnlich  gToßer  Zahl 
ein  (Harnack  und  Witkowski)*  Auf  Grund  dieser  gefähr- 
lichen Wirkungen  auf  das  Centralnerven  syst  cm  muß  jede 
Hoflnung,  mit  dem  Physostigmin  bei  der  Behandlung  des  cen- 
tralen Nervensystems  einen  günstigen  Erfolg  zu  erzielen j  auf- 
gegeben  werden. 
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1)  Heidenhain,  Pflüg,  Arch.  5.  309,  1872;  ft.  335.  1874, 
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Die  t ö d l i c li e n  (.1  a  1 » e n  hvi  su In* utaner  Applieation  betragen  für 
das  reinste  Physosti^nin  bei  Hunden  nicht  über  OJS  mg  pro  kg  Körper- 
gewicht, bei  Kaninchen  nicht  unter  '2  mg.  Gaben  von  1^  mg  pro  k^ 
werden  von  diesen  Tieren  ohne  Lebensigefahr  vertragen.  Bei  der  direkten 
Einspritzung  in  das  lUnt  wenlcn  Kaninchen  durch  0.4  mg,  Katzen  schon 
durch  ()^5  mg  j)ro  kg  Tier  in  wenigen  Minuten  getötet.  Gewöhnung 
tritt  nicht  ein. 

An  Fröschen  i»ringen  5  mg  Physo:*tigmin  Rilckenkrümmnng  mit 
Schreireflex  und  völlige  Lähmung,  größere  Gaben.  15  rog,  auch  Convul- 
sionen  hervor. 

Von  den  Wirkungen  auf  periphere  Organe  lassen  sich  nur 
die  am  Auge  sicher  und  ohne  alle  Gefahr  hervorrufeiL 
Ihre  Bedeutung  besteht  einmal  in  der  Pupillenvereng^rung  und 
dem  Accommodationskrampf,  der  bei  lähmnngsartigen  Zu- 
ständen der  betreffenden  Apparate  gleichsam  als  gymnastisches 
Mittel  verwendet  werden  könnte.  Dann  aber  erfahren  im 
Innern  des  Auges  auch  die  Muskeln  der  Gefilße  eine  Erregung. 
Die  letzteren  werden  dadurch  enger,  und  es  treten  ganz  ver- 
änderte Circulationsverhältnisse  im  Auge  ein,  die  auf  die  Er- 
nährungsvorgänge im  letzteren  von  dem  größten  Einfloß  sein 
können.  Die  nächste  Folge  ist  eine  Abnahme  des  intraocnlaren 
Druckes.  Von  dieser  GetaLN Wirkung  müssen  die  günstigen  Er- 
folge abgeleitet  werden,  die  bei  der  Behandlang  des  acuten 
Glaukoms  zuerst  von  Laqueur  ^1876)  beobachtet  sind.  Pilo- 
carpin. Muscarin  und  Arecolin,  die  keinen  Einfluß  anf  die  Gefilße 
haben,  sind  ftir  diesen  Zweck  unbrauchbar.  Auch  fiir  die  Ver- 
engerung der  Pupille  eignet  sich  das  Physostigmin  weit  besser 
als  jene  Alkaloide,  weil  die  Wirkung  eine  längere  Daner  hat 

Physostigminam  Balicyiicum.  salic\  Isaures  Physostigmin.  Farb- 
lose oder  schwach  gelbliche,  in  85  Wasser  lösliche  Kristalle.  Die  Lösung 
nimmt  bald  eine  rote,  spater  braune  Färbung  an  nnd  verliert  anfangs 
wenig,  allmählich  mehr  an  AVirksamkoit.  Eine  geringe  Vernnreinignsg 
mit  tetanisierenden  Alkalo'iden  (vergl.  oben  S.  ISO)  ist  für  die  Anwendang 
in  der  Augenheilkunde  nicht  störend.  Von  Ophthalmologen  wird  das 
Physostigmin  häutig  noch  Es  er  in  genannt,  was  onbereehtigt  ist,  da 
ersterer  Name  die  Priorität  hat.    Uabon  0.001!.  täglich  bis  0,008! 
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20.  Gruppe  des  Apouiorpbin^* 

Das  Apomorphin^  welches  von  Mathiessen  und  Wright 
(1870)  zuerst  rein  dargestellt  und  auf  seine  Wirkungen  geprüft 
wurde,  entsteht  aus  dem  Morphin  unter  der  Einwirkung  von 
tioncentrierter  Mineralsäure  durch  Abspaltung  von  Wasser.  Es 
hat  keine  narkotischen  W^irkungen  mehr,  sondern  verursacht  an 
Säugetieren  anfangs  eine  Iiochgradige  Erregung  und  darauf 
eine  Lähmung  des  üehirns  und  der  MedüIIa  oblongata  und 
wirkt  außerdem  lähmend  auf  die  quergesti^eiften  Muskeln. 

An  E  r  ö  &  c  h  e  n  wird  die  M  u  s  k  e  1  e  r  r  e  gb  a  r  k  e  i  t  nach  Gaben 
von  0^5 — 5j0  mg  vermindertp  nach  10  mg  gänzlich  vernichtet, 
ohne  dali  hernach  Totenstan-e  eintritt  Ahn  lieh  verhält  sieh 
der  HerzmuskeL  Aji  Sängetieren  iat  diese  Muskel  Wirkung  nicht 
mit  Sicherheit  festzus teile n,  und  es  treten  ausschließlich  die 
Veränderungen  der  Gehirn-  und  Medullarfunktionen  in 
den  Vordergrund  j  die  Erregungserscheinungen  nanientlich  bei 
Kaninchen,  welche  nach  o— 10  mg  heftige  Unruhe,  Aufregung 
und  große  Schreckhaftigkeit  zeigen,  besonders  bei  Berührung, 
Lärm  und  anderen  Eindrucken  auf  die  Sinnesorgane.  Daneben 
«teilt  sich  ein  lebhafter  Trieb  zu  spontanen  Bewegungen  ein, 
der  die  Tiere  zu  fortwährendem  Hin-  und  Herlaufen,  zu 
Sprüngen  gegen  die  Wand  und  zum  Benagen  aller  Gegen- 
stände veraulaßt,  die  in  ihre  Kähe  kommen  (Uarnacki)), 

Der  Tod  erfolgt  bei  diesen  Tieren  erst  nach  10—20  mg  dorcli  Kr- 
stickwng.  indem  das  ReBpirationseentrum  Bacb  der  anfängfUübeu  Erreg-ung", 
welche  ihren  Au&druek  in  der  Steig:erung'  der  AtcmfrequenK  findet,  später 
einer  Lälioiung  nnterUegt.  Dem  Tode  gehen  L  ii  b  m  u  n  g:  a  e  r  ö  c  h  e  1  n  u  n  g  e  u 
und  heftige  Convulsioncn  voraua*  Letztere  treten  zu  einer  Zeit  auf, 
in  der  die  RespirationästÖmngen  noch  nicht  soweit  gediehen  Jäind,  mu 
die  Ännabwe  von  Ersticküngökrämpfcn  zu  rechtfertigen. 

Ahnliehe  f Erregungszustände  werden  bei  Katzen  und 
Hunden  beobachtet  Doch  treten  bei  den  letzteren  die  Con- 
vulßionen  erat  nach  der  Injection  von  0,5 — 0,6  g  Äpormorphin 
in  das  Blut  auf. 

Bevor  aber  nach  größeren  Mengen  des  Älkaloids  alle 
diese  Wijkungon  und  die  davon  abhängigen  Erscheiuxmgen 
sich    geltend    machen,    wird    durch   weit    kleinere    Gaben    als 


1  IJH 


IJ  Harnack,  Areb.  f.  exp.  Path.  u.  Pbannakol.  :J.  2M.  1874 
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einziges  Svmptom  der  Apomorphinwirkung  Erbrechen  herbei- 
geführt, das  mit  allen  seinen  charakteristischen  Begleit- 
erscheinungen sich  ganz  regelmäliig  bei  Menschen  und  bei 
allen  Tieren  einstellt,  die  überhaupt  diesem  Vorgange  unter- 
worfen sind*\ 

An  Hunden  erfolgt  das  Erbrechen  nach  subcutaner  Ein- 
spritzung von  0,5 — l.Ö  mg  Apomorphinhydrochlorid  in  2 — 3  Mi- 
nuten, bei  erwachsenen  Menschen  nach  5 — 10  mg  selten 
später  als  innerhalb  15  Minuten.  Bei  Kindern  in  den  ersten 
Lebensjahren  genügen  t\5— 2.0  m«r. 

Dem  Eintritt  des  Erbrechens  geht  der  Symptomencomplex 
voraus,  der  durch  die  Nausea  charakterisiert  ist:  Übelkeit,  ein 
Gefühl  von  Abspannung,  Erschlaffung  und  Schwäche  der  Muskel- 
kraft, die  Empfindung  ausbrechenden  Schweißes  oder  ein  leichtes 
Hitzegefühl,  vermehrte  Speichel-  und  wohl  auch  Sehleimabson- 
derung  und  unmittelbar  vor  dem  Erbrechen  eine  starke  Ve^ 
mehrung  der  Pulsfrequenz.  Bei  Gaben,  welche  rasch  flrbrechen 
herbeituhren.  erreichen  diese  Erscheinungen  nur  einen  geringen 
GratL  Kleine  Gaben,  nach  denen  es  nicht  zum  Elrbrechen 
kommt,  verursachen  längere  Zeit  andauernde  Übelkeit,  Muskel- 
erschlaffung. Vermehrung  der  Sekretionen  und  Abnahme  der 
Pulsfrequenz. 

Solche  nauseosen  Gaben  aller  Brechmittel  werden  als  so- 
.^renannte  Expectorantien  in  Lungenkrankheiten,  insbesondere 
bei  Bronchialkatarrhen  angewendet,  um  die  Endeemng  sähen 
Schleims  durch  Husten  und  Räuspern  zu  erleichtem.  Dadurch 
winl  der  Hustenreiz  gemildert  und  der  kranken  Schleimhaut 
die  zu  ihrer  Heilung  erforderliche  Kühe  verscha£FL  Diese 
expectoriereude  Wirkung  hängt  jedenfalls  mit  der  Ver- 
mehrung der  Sekretionen  mit  EindulS  der  Schleimsekretion 
and  waiirsoheinlich  auch  mit  einer  Erschlaffung  der  Bronchial- 
niaskeln  zusammen. 

Alle  die  genannten  Nauseaerscheinungen  gehen  jedem, 
durch  die  verschiedensren  Ursachen  hervorgerufenen  Brechakt 
voraus  und  entstehen  bei  jedem  Anla!.»,  der  zu  Erbrechen  fuhren 
gAr.Ti.  Sie  sind  daher  nicht  ais  tlirekte  Wirkungen  der  Brech- 
niincL  aar    die  Drusen  oder   auf  andere  Organe   aufinifassen, 


1    Verri.  V.  >ieb«:rr,  l'iittr?.  iio.  dio  phy>iol.  Wirk,  des  Apomor- 
pcizL*.    E>Lss.  Porp«  l^•l. 
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soodem  Laben^  wie  das  Erbrechen  selbst,  im  Centralnerven- 
BjBtem  ihren  Ursprung. 

Die  vor  dem  Eintritt  des  Erbrecljene  hesonderfi  an  Ifünden  auf- 
fällige Steig-eruiig  der  Pulsfrequenz  inuli  von  einer  durch  den 
Hrechakt  bedingten  Erregung  der  puhbesclileunigenden  Xerven  abhängig 
gemacht  T^'erden,  weil  au{^h  in  diesem  Falle,  wie  bei  der  Reizung  jener 
Nerven,  die  Zunalinje  der  Pulszahlen  von  keinerltü  VerandeTungen  des 
Blutdrucks  begleitet  ist. 

Daß  das  Erhreehen  naeh  Apomorphiu  der  Erregung  centraler 
Gebiete  seinen  Ursprung  verdankt,  kann  ridt  Sicherheit  angenommen 
werden.  Es  ist  der  erste,  man  konnte  sagen  zarte&te  unter  den  Er- 
regungszuständen, in  ivekhe  später  auagedehntere  Gebiete  des  Central- 
nervensysteins  versetzt  werden,  xMau  wird  dabei  ;tn  die  Tatsache  er- 
innert, daß  der  Reflejtreizn  welcher  beim  Kitzeln  des  Gaumens  entsteht, 
Erbrechen  crzcug-t^  walirend  energiacbe  Eingriffe  auf  diese  Gegend  des 
Rachens  oft  unwirksam  bleiben. 

Unterstützt  wird  diese  centrale  Wirkung,  welche  das  Erbrechen 
lierbeifiihrt,  dadurch,  daß  das  Apouiorphin,  wie  Yerfiuehe  aoi  ausge- 
schnittenen, überlebenden  Hundemagen  lehren,  auch  direkt  die  automa- 
tischen Contren  dieses  Organa  erregt  und  Contraction  desselben  hervor- 
ruft (SehUtz'j). 

Als  Brechmittel  verdient  das  Apomorphin  vor  dem  Brech- 
weinsfcein,  dem  Emetia  oder  der  Ipecacnauba  und  auch  vor 
dem  Kupfersnlfat  den  unbedingten  Vorzug^  weil  es  sieb  subcutan 
anwenden  läßt,  ohne  an  der  iDJections stelle  Entzlindnng  zu  er- 
zeugen^  wie  eß  die  genannten  Mittel  so  leicht  tun.  Auch  erfolgt 
die  Wirkung  sehr  rascb  und  zwar  nach  verbältnißmäßig  kleinen 
Mengen,  während  die  gefahrdrohenden  Erscheinungen  erst  nach 
weit  größeren  Gaben  eintreten.  Die  therapeutische  Eedentung 
des  Erbrechens  oder  des  Brechakts  zu  erurtern^  ist  nicht  die 
Aufgabe  der  Arssneimittellehre. 

Wie  in  anderen  Fallen,  können  auch  die  durch  das  Apo- 
morphin hervorgerufene  Nausea  und  das  Erbrechen  gelegentlich 
schlimme  Folgen  haben ^  welche  namentlich  bei  Kindern  in 
Collapszuständen  bestehen.  Das  Mittel  selbst  ist  daran  un- 
schuldig, denn  daß  dabei  eine  direkte  Muekelwirkung,  wie  sie 
nur  au  Fröschen  beobachtet  ist^  im  Spiele  sein  sollte,  erscheint 
im  höchsten  Grade  unwahrscheinlich. 

Mehrere  in  der  Quebrachorinde  enthaltene  AlkaloTde, 
namentlich  Quehr  achin  ^  Aspidosamin,  Que  brach  am  in 
und  Aspidospermin^   stimmen  hinsichtlich  ihrer  Wirkungen 


1)  ÖchütZj  Arch.  f.  exp   Path,  u.  rbamiakol  2h  -Ml.  1886. 
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in  vieler  Beziehung  mit  dem  Apomorphin  überein  (Harnack 
und  Hoffmann ^)).  Sie  erzeugen  an  Säugetieren  Erregungs- 
zustände des  Centralnervensystems  und  Kespirationslähmung^ 
an  Fröschen  außerdem  Muskel-  und  Herzlähmung.  Erbrechen 
tritt  nur  nach  Aspidosamin  ein,  aber  selbst  an  Hunden  erst 
nach  30  mg.  Die  übrigen  Alkaloi'de  verursachen  dagegen  auch 
nach  großen  Gaben  an  Hunden  bloß  ein  hochgradiges  Nausea- 
Stadium  mit  allen  seinen  oben  angegebenen  charakteristischen 
Erscheinungen  und  können  daher  mit  Vorteil  als  Expectorantien 
dienen.  Außerdem  kommt  in  dypnoischen  Zuständen,  gegen 
welche  die  Quebrachorinde  hauptsächlich  empfohlen  wurde, 
vielleicht  auch  die  Verminderung  einer  krankhaft  gesteigerten 
Erregbarkeit  der  Respirationscentren  in  Betracht  (Harnack 
und  Hoff  mann). 

Apomorphinum  hydrochlorlcum,  salzsaures  Apomorphin,  Apo- 
raorphinhydrochlorid.  In  Wasser  lösliche,  grauweiße  Kristalle.  Die  Lo- 
sung wird  bald  grün  und  bei  längerem  Stehen  fast  schwarz,  ohne  da- 
durch an  Wirksamkeit  wesentlich  einzubüßen.  Gaben  als  Brechmittel 
subcutan  0,005-0,02!,  täglich  bis  0,06!  Bei  Kindern  0,0005—0,002.  Als 
Expectorans  innerlich  0,001—0,002  alle  2—3  Stunden.    Nur  in  Lösungen. 


21.  Gruppe  des  Emetins. 

Das  Emetin,  C30H40N2O5  (Kunz,  1887),  der  wirksame  Be- 
standteil der  Ipecacuanha,  ist  ein  amorphes  oder  nur  schwer 
kristallisierendes  (Podwyssotzki,  1879),  farbloses,  aber  am 
Lichte  sich  schnell  gelb  oder  braun  färbendes  Alkaloid,  das 
keine  deutlich  kristallisierenden  Salze  liefert.  Praktisch  kann 
es  nicht  verwendet  werden,  weil  es  beim  Aufbewahren  nicht 
nur  jene  Dunkelfärbung  annimmt,  sondern  unter  teilweisem 
Verlust  seiner  Wirksamkeit  auch  eine  Zersetzung  erleidet. 

Ein  zweites  in  der  Ipecacuanha  vorkommendes  Alkaloid,  das  Ce- 
phaelin,  welches  ebenfalls  Erbrechen  bewirkt,  unterscheidet  sich  von 
dem  Emetin  dadurch,  daß  es  aus  seiner  Lösung  in  Natronlauge  nicht  in 
Äther  übergeht. 

Die  Ipec|acuanha  wurde  ursprünglich  als  Brechmittel  angewendet, 
später  in  den  verschiedensten  Krankheiten,  namentlich  des  Magens  und 
Darmkanals,  unter  anderem  auch  bei  Durchfällen  und  gegen  die  Ruhr, 
gebraucht  und  dient  gegenwärtig  nur  noch  als  Expectorans. 


1)  Harnack  u.  Hoffmann,  Ztschr.  f.  klin.  Med.  8.  471.  1884. 
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Das  Emetin  hat  zuerst  Podwyssotzki^)  rein  dargestellt  und  auf 
seine  Wirkungen  geprüft. 

Gaben  von  5 — 10  mg  Emetin  verursachen  zunächst  Un- 
regelmäßigkeiten der  Schlagfolge  und  der  einzelnen  Ventrikel - 
contractionen  des  Froschherzens  und  führen  schließlich 
Stillstand  des  letzteren  im  erschlafften  und  deshalb  diastolischen 
Zustande  mit  Verlust  der  Erregbarkeit  herbei.  Doch  kann 
nach  diesen  Mengen  noch  Erholung  der  Tiere  erfolgen.  Größere 
Gaben^  von  10  mg  aufwärts,  lähmen  an  Fröschen  zugleich 
das  centrale  Nervensystem  und  vermindern  die  Leistungs- 
fähigkeit der  Muskeln,  ohne  indessen  ihre  Erregbarkeit  bis 
zum  Eintritt  des  Todes  der  Tiere  zu  vernichten. 

An  Menschen  und  solchen  Säugetieren,  bei  welchen 
Erbrechen  eintritt,  verursachen  das  Emetin  und  die  Ipecacuanha 
wie  andere  Brechmittel,  zuerst  Nausea  mit  ihren  Begleit- 
erscheinungen, dann  Erbrechen,  dem  sich  leicht  Durchfälle  an- 
schließen, und  zuletzt  tiefgreifende  Veränderungen  an  der  Darm- 
schleimhaut und  in  anderen  Organen. 

Das  Nausea-Stadium  gestaltet  sich  ganz  ähnlich  wie 
nach  Apomorphin  (vergl.  oben  S.  186),  doch  hält  es  unter  den 
gleichen  Bedingungen  weit  länger  an,  weil  das  Emetin  laug- 
samer als  das  Apomorphin  resorbiert,  aber  auch  länger  im 
Organismus  zurückgehalten  wird.  Aus  diesem  Grunde  verdient 
das  Emetin  in  Form  der  Ipecacuanha  als  Expectorans 
den  Vorzug  vor  dem  Apomorphin,  denn  seine  Wirkung 
kann  leichter  über  einen  größeren  Zeitraum  in  gleichmäßiger 
Weise  ausgedehnt  werden,  während  die  des  Apomorphins  rasch 
vorübergeht 

Bei  Anwendung  der  Ipecacuanha  kann  bis  zum  Eintritt 
des  Erbrechens  eine  Stunde  und  mehr  vergehen,  während 
es  sich  nach  Apomorphin  zuweilen  schon  in  wenigen  Minuten 
und  selten  später  als  nach  einer  Viertelstunde  einstellt.  Da  in 
manchen  Fällen  gleichzeitig  mit  dem  Erbrechen  auch  Durch- 
falle auftreten,  so  ist  die  In'pecacuanha  kein  zweck- 
mäßiges Brechmittel  und  kann  in  dieser  Beziehung  als 
veraltet  angesehen  werden.  Über  das  reine  Emetin  liegen  an 
Menschen  keine  Erfahrungen  vor. 


1)  PodwyssotzkijArcli.  f.  exp.  Path.  u.  Phariuakol.  11.231.1879. 
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Über  das  Zustandekommen  des  Erbrechens  ist  man  noch  im 
Unklaren.  Die  Ansicht,  daß  es  durch  Erregung  peripherer,  centripetalleiten- 
der  Nerven  der  Verdauungsorgane  auf  reflectorischem  Wege  ausgelöst 
wird,  hat  ebensoviel  für  sich,  wie  die  Annahme,  daß  central  gelegene  Teile, 
etwa  ein  Brechcentrum,  in  Erregung  versetzt  werden. 

Die  schwersten  Grade  der  Vergiftung  durch  Ipeca- 
cuanha  kommen  an  Menschen  kaum  vor,  weil  große  Gaben 
des  Giftes  durch  Erbrechen  entleert  werden,  bevor  sie  zur 
vollen  Wirkung  gelangen.  An  Säugetieren,  namentlich  an 
Hunden,  entwickeln  sich  bei  jeder  Art  der  Application  von 
Emetin  allmählich  heftige  Darmerscheinungen,  bestehend 
in  einfachen  oder  blutigen  Durchfällen,  mit  Schwellung, 
Rötung  und  Ekchymosierung  der  Schleimhaut,  ähnlich  wie  bei 
der  Vergiftung  mit  Arsen-,  Platin-,  Antimon-  und  Eisenver- 
bindungen und  mit  Sepsin.  Dabei  handelt  es  sich  wahr- 
scheinlich um  eine  direkte  Vergiftung  der  Wandungen  der 
Darmcapillaren  durch  das  Emetin.  Auch  die  Lungen  befinden 
sich  häufig,  besonders  bei  Kaninchen  (Duckworth,  1869),  im 
Zustande  hochgradiger  Congestion,  ödematöser  Infiltration  und 
roter  Hepatisation. 

Bei  subcutaner  oder  intravenöser  Injection  erfolgt  der  Tod 
durch  Herzlähmung;  bei  Katzen  nach  0,09 — 0,1  g  Emetin 
subcutan  und  schon  nach  0,02 — 0,05  intravenös.  Vorher  aber 
sinkt  die  Blutdruckkurve  fast  auf  die  Nullinie  herab, 
während  die  einzelnen  Pulse  ähnlich  wie  in  der  Chloroform- 
und  Chloralhydratnarkose  (vergl.  oben  S.41  und  42)  sich  50 — 60  mm 
über  der  Abscisse  erheben  (Po dwyssotzki).  Es  werden  also 
die  Gefäße  oder  vielmehr  die  Capillarwandungen  früher  ge- 
lähmt als  das  Herz,  ganz  in  derselben  Weise,  wie  man  es  bei 
den  oben  genannten  Metallvergiftungen  beobachtet,  welche  die 
gleichen  Darmerscheinungen  hervorbringen. 

Die  Ipecacuanha  und  das  Emetin,  wenigstens  das  unreine,  wirken 
vielleicht  infolge  einer  Vergiftung  der  Capillarwandungen  auch  ent- 
zündungserregend. Bei  subcutaner  Injection  entstehen  leicht  Ab- 
scesse,  in  Salbenform  auf  die  Haut  gebracht  Pusteln,  an  den  Schleim- 
häuten Reizung  und  Entzündung,  z.  B.  an  der  Conjunctiva  und  der 
Bronchialschleimhaut,  wenn  verstäubte  Ipecacuanha  hineingelangt. 

Die  Frage,  ob  die  Ipecacuanha  bei  gewissen  Darmleiden 
vielleicht  auch  infolge  ihres  Einflusses  auf  die  Capillaren  durch 
Veränderung  der  Em ährungs Verhältnisse  der  Dannschleimhaut 
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in  der  Tat  nützlich  werden  kann,  wie  man  früher  angenommen 
hat,  läßt  sich  zur  Zeit  auf  Grund  von  direkten  Erfahrungen  nicht 
beantworten,  erscheint  aber  von  vornherein  nicht  unwahr- 
scheinlich. 

1.  Radix  Ipecacuanhae,  Ipecacuanha,  Brechwurz.  Die  Wurzeläste 
von  üragoga  Ipecacuanha  (Psychotria  Ipecacuanha,  Cephaelis  Ipeca- 
cuanha). Gaben  als  Brechmittel  1,0  alle  10—15  Minuten,  in 
Pulvern;  alsExpectorans  im  Aufguß  1  :  2C0,  eßlöffelweise  2—3- 
atündlich. 

2.  Vinum  Ipecacuanhae,  Brechwein.  Ipecacuanha  1,  Xereswein  10. 
Gaben  0,2—0,5  oder  5—15  Tropfen,  2— Sstündlich. 

3.  Sirupus  Ipecacuanhae.  Der  Auszug  aus  1  Ipecacuanha  auf 
100  Sirup.    Gaben  als  Expectorans  1—2  Teelöffel,  2— 3 stündlich. 


22.   Gruppe  des  Sepsins. 

Das  Sepsin  entsteht  in  faulenden  Stoffen,  Hefe,  Blut, 
^Fleisch  u.  a.,  wahrscheinlich  durch  bakterielle  Tätigkeit  von 
Proteus  vulgaris.  Es  kann  auch  ohne  Fäulnißvorgänge  in 
Nahrungsmitteln  auftreten  und  fand  sich  eiomal  in  anscheinend 
unverdorbenem^  wurstartigem  württembergischen  Schwarten- 
magen, nachdem  dieser  längere  Zeit  im  pharmakologischen  In- 
stitut zu  Straßburg  aufbewahrt  worden  war.  Die  praktische 
Bedeutung  des  Sepsins  liegt  darin,  daß  es  zu  der  Form  von 
Fleisch-,  Wurst-  und  Fischvergiftung  Veranlassung  gibt,  welche 
durch  heftige,  gastroenteritisartige  Magen-  und  Darmerschei- 
nungen gekennzeichnet  ist. 

Als  Sulfat  in  kristallisierter  Form  wurde  es  zuerst  1868  erhalten. 
^Neuerdings  hat  es  Faust  i)  ebenfalls  als  Sulfat  in  etwas  größerer  Menge 
rein  dargestellt,  analysiert  und  pharmakologisch  genauer  untersucht. 

Das  Sepsin  ist  eine  stark  alkalisch  regierende,  in  Wasser  in  allen 
Verhältnissen  lösliche  Base  von  der  Zusammensetzung  C5H12N2O2  und 
bat  wahrscheinlich  die  Constitution: 

CH  .  NH2 


OH  .  CH     CH  .  NH2 

I  I 

CH2-CH  .  OH. 

Das  in  Wasser  ebenfalls  äußerst  leicht  lösliche  Sulfat  bildet  farblose, 
verfilzte  Nadeln  und  ist  in  Alkohol  kaum  löslich.    Bei   wiederholtem 


1)  Faust,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  51.  248. 1904.  Literatur. 
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Eindampfen  seiner  wääsrigen  Lösungen  auf  dem  Wasserbade  wird  e» 
unwirksam,  indem  es  in  Pentametliylendiarainsulfat,  C5H12N2)  (Parasepsin, 
Cadaverin)  übergeht.  Die  freie  Base  verliert  ihre  Wirksamkeit  schon, 
wenn  ihre  wässrigen  Lösungen  wiederholt  im  Vacuumexsiccator  einge- 
trocknet werden. 

Die  Wirkungen  lassen  sich  leicht  und  sicher  nur  an 
Hunden  bei  der  Einspritzung  des  Giftes  in  das  Blut  hervor- 
rufen^ weil  es  bei  der  Einführung  in  den  Magen  durch 
Erbrechen  entleert  wird,  bevor  andere  Wirkungen  eingetreten 
sind.  An  anderen  Tierarten  sind  die  Darmerscheinungen  wenig 
ausgesprochen. 

Bei  der  Einspritzung  von  2,5— 2,8  mg  Sepsinsulfat,  ent- 
sprechend 1,4 — 1,6  mg  der  freien  Base,  pro  kg  Körpergewicht 
in  die  Vene  erfolgen  meist  schon  während  der  Einspritzung 
Beschleunigung  und  Vertiefung  der  Respiration,  Erbrechen, 
wahrnehmbare  Verstärkung  der  Darmperistaltik  und  Entleerung 
normalen  Kotes.  Dann  entwickeln  sich  allmählich  die 
schweren  Erscheinungen:  Erbrechen,  Durchfälle,  Tenes- 
men;  nach  2 — 3  Stunden  stellen  sich  bei  andauernder  Seiten- 
lage und  anscheinend  intactem  Sensorium  unter  heftigen  Tenes- 
men  und  Zeichen  von  Schmerz  blutige  Durchfälle  ein,  durch 
welche  später  fast  reines  Blut  entleert  wird;  Atmung  tief 
und  frequent,  schließlich  Coma  und  Tod  ohne  Krämpfe. 

Magen  und  Darm  zeigen  bei  der  Sektion  hochgradige 
Capillarhyperämie  und  Ekchymosen.  In  der  Regel  sind 
der  Pylorusteil  des  Magens,  das  Duodenum  und  Rectum  am 
stärksten,  der  mittlere  Teil  des  Dünndarms  am  wenigsten  be- 
troffen. Die  Beyer  sehen  Plaques,  die  nach  Ricin  am 
stärksten  angegriffen  werden,  zeigen  nur  geringe  Verände- 
rungen. ^) 

Bei  etwas  längerem  Verlauf  findet  man  beginnende  Ge- 
schwürsbildungen  im  Darm,  zuweilen  auch  Ekchymosen 
in  der  Lunge,  der  Leber  und  im  Endocardium;  die  sehr  blut- 
reiche Milz  ist  nicht  selten  mit  hämorrhagischen  Infarcten 
durchsetzt. 

Nach  sehr  großen  Gaben  Sepsin  kann  der  Tod  10 — 15 
Minuten  nach  der  Injection  erfolgen.  Dann  zeigen 
Magen-    und   Darmschleimhaut   nur   mäßige   Hyperämie   ohne 


1)  Vergl.  die  farbigen  Abbildungen  bei  Faust  a.  a.  0. 
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Ekchymosen.  Ein  Füllen  starb  unmittelbar  nacb  der  Injection 
von  10  mg  Sepainsnlfat  in  die  Vene.  Der  Tod  mrd  also  in 
solchen  Fällen  unabhängig  von  der  Darmwirkung  durch  eine 
Lähmung  des  Centralnervensystems  berbeigefilhrt. 

DicBC  schon  withrend  (kr  Einspritzung'  beginnende  Wirkung  unter- 
scheidet das  Sepsin  von  Grund  aus  von  den  soj^enannten  Toxalbuminen 
nnd   den  von  den  Bakteriologen  als  Toxine  bezeichneten  Bakteriengiften, 

Das  Sepsin  steht  in  Bezug  auf  seine  Wirkungen  am 
nächsten  dem  Emetin  und  dem  Arsen,  Es  verursacht  wie  diese 
an  den  Schleimhäuten,  namentlich  des  Darmkanals,  eine  hoch- 
gr a dige Hyperämie^  a  1  s d er en Ursach e  eine  dire kte  Vergiftung 
der  Wandungen  der  Capillaren  und*  ■wohl  auch  der 
kleinsten  arteriellen  Gefäße  angesehen  werden  muß*  Alle 
übrigen  Veränderungen  des  Magens  und  Darmkanals  und  die 
davon  abhängigen  Erscheinungen  sind  als  Folgen  der  CapiUar- 
hjperämie  aufzufassen*  Auch  die  lähmende  Wirkung  auf  das 
Centralnerven  System  bei  großen,  rasch  wirkenden  Gaben  haben 
die  drei  Gifte  gemeinsam. 

Di©  Sepsiuform  der  Fleisch-^  Wurst-,  Fischver- 
gif tung,  welche  durch  die  Magen-  und  Darmsymptome  ge- 
kennzeichnet ist,  darf  niclit  mit  detj  Botulismus  oder  Alan- 
tiasis  genannten,  weit  gef äbrlieheren  Vergiftung  durch  Nahrungs- 
mittel veiTvechselt  werden,  bei  welcher  einzelne  Symptome 
einen  ati'opinartigen  Charakter  haben. 


23.  Orappe  des  Aeonitins. 

Diese  Gruppe  umfaßt  die  verschiedenen,  zum  Teil  noch 
ungentigen'd  untersuchten  Alkaloifde  der  Aconitum-  und  Delphi- 
niumarten. 

Die  Äconitine  sind  ufieh  Art  des  Atropius  und  CocaVna  zusammen- 
gesetzte  Verbindungen  verschieden  er,  wenig  wirkaamer  Basen  (Aconine) 
mit  Essigsäure  und  mit  aroraatisehen  Säuren ,  nauientlicU  Benzoesäure  und 
Vetatrumsäure.  Wahrscheinlich  gekört  das  Delphinin  auch  chemisch  zu  den 
Acouitinen.  Besonders  za  nennen  sind  folgende  hierher  gehörige  Alkaloifde : 

1.  AcomtiiL,  C^^H^^NOii,  im  Aconitum  Napellus.  Es  gibt  davon 
eine  amorphe  und  k ri stall isi er to  'Modifikation  (Duquesnolsches 
Aconitin),  die  hinsiclitUch  ihrer  chemischen  Zusammensetzung  und  phar- 
makologischen Wirkung  vollkommen  miteinander  übereinstimmen.  Beim 
Kochen  mit  Wasser  zerfällt  das  Aeonitin  erst  in  Esstgsiiure  und 
Bcbmledeberg^  rhannakologie  (Arzimunlttellebrd}.  5.  Atifl.       13 
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Benzfrylaconm  (Fikroacomtin,  IsoÄconitin)  und  das  letztere  bei  weiterem 
Erhitzen  in  Aconin,  C^H^iNOg,  und  Benzoesäure  (Freurtd  und  Beck 
1894;  DuoBtan,  1894). 

2.  Pseadacomtin  oder  KepaliUj  CsßHiöXOja,  in  der  Wurzel  Ton 
Aconitum  ferox;  kriatalUnisch.  Spaltet  aich  in  Pseudaconin^  Essigsänte 
und  Dioxybenzoesäure  (Ptotoeatecliusänre)-Dimetbylester  ( Veratr  umsäure), 

S.  Indacouitin^  in  der  Wurzel  vou  Äconituiu   ehaamantbum  Stap 
(Aüonitum  napellus,  var.  hians  Br.);  kristalliBiert    Gibt  bei  der  Spaltung- 
Peeuda^onin,  l^enzoösaure  und  Essigsäure. 

4.  BücliaeoTiitiii,  von  Aconitum  spicatum  Stapf  (Äüonitum  ferox, 
var  Bpieatum  BrO;  kriatatliäiert.  Spaltet  sich  in  Bikhaconin,  Voratrum- 
aäure  und  Essigääure. 

5.  Japaeonitln,  C34H4flNOit-,  in  der  Wurzel  von  Aconitum  japoni- 
cumj  kmtalliniäcb.    Zerfiillt  in  Japaconin,  Essigsäure  und  Ben^oiiöiiure. 

Außerdem  kommen  noch  verschiedene  AconiÜne  in  anderen  Aco- 
nit u  märten  vor;  in  dem  Aconitum  aeptentrionale,  einer  Varietät  von 
Aconitum  Lycoctonum,  nach  Roaendahl  (1894)  das  Lappaeonitinj 
Septentrionalin  und  Cynoctonin,  von  denen  nur  das  etätere 
krystallinisch  erhalten  iviirde. 

Im  Aconitum  l^ycoctonum  finden  sieb  das  Ljcaconitin  und  Myoe- 
tonin  (Dragendorff). 

6.  DelphiniTi,  C3iH4i>N07,  in  den  Samen  von  Delphinium  Stapbis- 
agria.  Amorphe  nnd  kristalliniöche  Modificationj  welche  qualitativ  und 
quantitativ  gleich  wirken.  Das  Staphisagrin  scheint  sich  aus  dem 
Delpbinin  zu  bilden.*)    Eb  entspricht  vielleicht  den  Aconinen. 

Das  frühere  mg.  deutsche  Aconitin  des  llandela  bestand  an- 
scheinend aus  einem  Gemenge  von  amorphem  Aeonitin  und  Aconin  und 
vielleicht  noch  anderen  Umwandlungaprodukten. 

Jede  mit  völlige  reinen^  nicht  mit  den  Spaltungsprodukten  verun- 
reinigten Aconitinen  gewonnene  neue  Tatsache  bestätigt  ihre  enge 
pharm ako logische  Zusammengehörigkeit  nnd  beseitigt  immer  mehr  die  noch 
bestehenden  Angaben  über  Differenzen  liinsichtHcb  der  Stärke  und  Eigen- 
artigkeit ihrer  Wirkungen.  So  konnten  Harnack  und  Mennicke^)  die 
früher  angegeben  Unterschiede  zwischen  dem  kristalliflierten  (Dnqnes- 
ne  Ischen)  Aconitin  und  dem  Japaconitin  nicht  nachweisen.  Auch  das 
Ind aconitin  und  Bikhaconitin  stimmen  nach  den  Untersuchungen  von 
Cash  und  Dunatan^)  in  ihren  Wirkungen,  abgesehen  von  kleinen 
quantitativen  Unterschieden ^  mit  den  übrigen  Aconitinen  überein. 

Die  therapeatiiche  Bedeutung  dieser  Basen  and  der 
Aconitpräparatej  welche  letztere  im  achtzelinten  Jahrhundert 
von    Störk   in   den    Arzneischatz   aufgenommen    wurden^    ist 


1)  Boehm  und  Serck,  Arcb,  f.  esp»  Path,  u.  PharmakoL  5,  31 L  1876, 

2)  Harnack  u.  Mennicke,  BerL  kUn,  Woehenschr.  1883.   Nr,  ^, 

3)  Cash  und  Dunst  an,  Froceeding  of  the  Koyal  Soc»  Vol  B.  76. 
8.  408.  1906. 
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gegenwärtig  zwar  keine  großcj  indessen  ver dienen  die  Aconitine 
wegen  ihi'er  außerordentlich  großen  Giftigkeit,  der  in  neuester 
Zeit  sogar  ein  Arzt  aus  Unvorsichtigkeit  zum  Opfer  gefallen 
ist,  eine  besondere  Beachtung 

An  peripheren  Organen  vemraachen  die  Aconitine  eine 
mehr  oder  weniger  heftige  Erregung  und  darauf  folgende 
Lähmung  der  Endigungeu  und  Endapparate  zahl- 
reicher, wenn  nicht  aller  sensiblen^  motorischen  und 
sekretorischen  Nerven.  Oh  die  einzelnen  Alkaloide  hin- 
sichtlich dieser  Wirkungen  erhebliche  Unterschiede  aufweisen, 
läßt  sich  auf  Grund  der  bisherigen  lückenhaften  Angaben  nicht 
beurteilen. 

Mit  Fett  oder  Alkohol  in  die  Haut  eingerieben  oder  in 
wäßriger  Lösung  auf  die  Schleimhäute  des  Mundes^  Rachens^ 
der  Nase  oder  in  den  Magen  gebracht,  erzeugen  die  Aconitine 
einschließlich  des  DelphininSj  jedoch  mit  Ausnahme  des  früheren 
deutschen  Handelspräparates,  infolge  der  Erregung  der  sen- 
siblen Nervenendigungen  ähnlich  wie  das  Veratrin  Prickeln 
und  Stechen^  Wärraegefübl  und  schmerzhaftes  Brennen  an  der 
Haut,  bitte ni  und  brennenden  Geschmack  im  Munde,  unange- 
nehme Sensationen  im  Rachen,  Niesen  und  Erbrechen,  Die 
beiden  letzteren  Vorgänge  werden  durch  die  sensible  Erregung 
auf  reflectoriscbem  Wege  hervorgerufen,  ebenso  Dyspnoe  durch 
Erregung  der  Endignngen  der  sensiblen  Vagusfasem  in  der 
Lunge  bei  innerlicher  Anwendung,  Bei  letzterer  Art  der  Ein- 
verleibung hat  man  nach  Delphinin  auch  Jucken  und  Stechen 
in  der  Haut  beobachtet  (Albers^  1858).  Merkliche  Rötung 
oder  andere  Erscheinungen  entziindlicher  Vorgänge  sind  an 
den  Applicationastellen  nicht  vorhanden. 

Nach  kurzer  Zeit  gebt  die  Erregung  in  eine  Lähmung  der 
Nervenendigungen  über,  die  ähnlich  wie  nach  Cocain  zur  Ver- 
minderung des  GefüblverraögenS;  der  Temperatur-  und  Tast- 
empfindung und  anderer  Sensationen  führt.  Hierauf  beruhte 
die  Anwendung  des  Aconitins  als  schmerzstillendes 
Mittel  bei  Neuralgien,  das  jetzt  durch  das  Cocain  min- 
destens üherfliissig  geworden  ist 

Die  Vermehrung  der  Speichelsekretion^  der  Haut- 
absonderung bei  Fr() sehen  und  was  sonst  von  derartigen 
Wirkungen    zur   Beobachtung    kommt,    ist    auf    eine    direkte 
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oder  reflectorische  Erregung  der  Speichel-  und  anderer  Drüsen- 
nerven  zu  beziehen. 

An  Fröschen  und  an  Säugetieren  fehlen  mehr  oder  weniger 
starke  fibrillüre  Muskelzuckungen  niemals.  Sie  sind  von 
der  Erregung  der  Endigungen  der  motorischen  Nerven  ab- 
hängig zu  machen^  die  schlieBHch  eine  Lähmung  wie  nach 
Curarin  erfahren,  jedoch  erst  nach  dem  Eintritt  der  Liähmung 
des  Centralnervensystenis.  Die  Muskeln  selbst  werden  durch 
das  Gift  nicht  verändert. 

Ein  sehr  eigentümliches  Verhalten  zeigt  bei  der  Aconitin- 
vergiftung  das  Froschherz  iBoehm^)).  Erst  schlägt  es  in- 
folge <ler  Erregung  der  motorischen  Ganglien  rascher  und  leb- 
hafter, dann  mit  beginnender  Lähmung  der  letzteren  und  bei 
gleichzeitiger  Erregung  der  Hemmungsvorrichtungen  langsamer 
und  in  ähnlicher  Weise  unregelmäßig  wie  nach  Digitalin. 
Endlich  tritt  diastolischer  Herzstillstand  ein,  der  anfangs  durch 
Atropin  aufgehoben  wird  (S.  Ringer,  1880).  Im  nächsten 
Stadium  beseitigt  das  letztere  den  Stillstand  nicht  mehr,  weil 
die  Hemmungsvorrichtungen  gelähmt  sind  und  die  motorischen 
Ganglien  ihre  Funktionsfähigkeit  so  weit  verloren  haben,  daß 
sie  nicht  mehr  automatisch  Herzcontractionen  auszulösen  ver- 
möge it.  Wenn  ihnen  aber  jetzt  durch  Vagusreizung,  wahr- 
scheinlich unter  Vemiittelung  der  Acceleransfasem,  von  außen 
neue  Erregungen  zugeführt  werden,  so  fängt  das  Herz  wieder 
an  zu  schlagen,  bis  endlich  völliges  Absterben  desselben  erfolgt. 

In  dieser  Aufeinanderfolge  lassen  sich  die  Erscheinungen  aller- 
dings nur  schwierig  zuwege  bringen,  insbesondere  weil  bei  der  ger 
ringsten  Überschreitung  der  erforderlichen  (iaben  die  Erregungen  gar 
nicht  oder  nur  undeutlich  zur  Wahrnehmung  kommen,  die  LShmnng  da- 
gegen  außerordentlich  rasch  Platz  greift. 

Der  elastische  Widerstand  des  Froschherzmuskels  wird  im  Gegen- 
satz zu  der  Wirkung  der  Gifte  der  Digitalingruppe  durch  das  Aconitin 
vermehrt,  d.  h.  die  Dehnbarkeit  vermindert  und  infolgedessen  das  Pnls^ 
Volumen  verkleinert  (Durdufi^)). 

Das  Delphinin  wirkt  auf  das  Herz  wie  die  Aconitine; 
das  Staphisagrin  dagegen   ist  ohne  Wirkung  anf  dasselbe. 

Auch  an  Säugetieren  sind  diese  Herzwirkungeji 
nachzuweisen,  aber  selbst  die  Herzläbmung  tritt  gegenüber  deii 


1)  Boehm,  Studien  über  Herzgifte.    Wttrzburg  1871. 

2)  Durdufi,  .Irch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  25.  451.  -  1889. 
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Wirkungen  auf  das  Centralnerveiisystem  gewöhnlich  wenig 
deutlich  hervor. 

_  ^  Kach  kleineren  Gaben  der  Aconitine  und  in  den  Anfangs  Stadien 
ihrer  Wirkung  hängt  anfierdem  das  Verhalten  der  Pulsfrequenz  und  des 
Blutdrucks  nicht  bloß  von  den  direkten  Veranderun^'-en  der  Her z funk- 
tionen,  sondern  auch  von  verschiedenen  anderen,  bei  den  einzelnen 
Aconitinarten  wohl  etwas  weehselnden  Einflüssen^  insbesondere  von  Er- 
reg^ungen  der  centralen  Ursprünge  der  Gefäßnerven  und  der  berz- 
hemmenden  Vagusfascrn  ab.  So  erklärt  es  sich,  daß  man  bald  Pulsvcr- 
langaamnng  ohne  Blutdruckerniedri^ung  (deutsches  Aconitin),  bald  era tere 
und  letztere  zugleich  (Pseudaconitin),  bald  wieder  Zunahme  der  Puls- 
frequenz und  Blutdrucksteig-erung  (Deipbinm)  beobachtet  hat. 

Am  bloßgelegt en  Hundeherzen^  dessen  Bewegungen  nach 
Roy  und  Adami  durch  einen  „Myocardiographen"  registriert 
wurden^  sah  Matthews  0  nach  der  Einspritzung  ron  Aconitin 
in  das  Blut  Ventrikel  und  Vorhöfe  unabhängig  von  einander 
schlagen  und  fibrillLire  Contractionen  des  Ventrikehnuskels 
auftreten,  Veränderungen,  die  er  von  einer  Steigerung  der  Er- 
regbarkeit des  Herzmuskels  abhängig  macht* 

Sehr  intensiv  sind  die  Wirkungen  der  Aoonitine  auf  das 
CentralnervenayBtem.  Der  Verlauf  der  Aconitin  Vergiftung 
wird  bei  Säugetieren  durch  die  Wirkung  auf  die  Respi- 
rationscentren  und  ihre  Folgen  beherrscht  Die  auf 
reflectorischem  Wege  eingeleitete  Dyspnoe  (siehe  oben)  wird 
durch  die  direkte  Erregung  dieser  Centren  verstärkt,  und  dann 
durch  Lähmung  der  letzteren  Respirationse  tili  stand  und  Erstickung 
unter  Convulsionen  hervorgebracht  Auch  hier  können  be- 
ginnende Lähmung  und  refle ctorieche  Erregung  eich  comhinieren, 
wie  es  von  Boehm  und  Ewers  ■'^)  nach  Pseudaconitin  beob- 
achtet ist.  Die  Verminderung  und  das  Schwinden  der  Reflex- 
erregbarkeitj  die  besonders  früh  nach  Delphinin  eintreten ^ 
ferner  die  ebenfalls  nach  letzterem  besonders  stark  ausge- 
sprochene Läbmung  der  Gefäßnervencentrenj  die  den  Verlust 
des  Gefälitonuß  noch  vor  der  Abnahme  der  Herztätigkeit  be- 
dingt^ so  daß  stärkere  Pulserhebungen  das  Öinkeu  des  Blut- 
drucks begleiten,  weiter  die  allgemeine  Unempfindlichkeit^  end- 
lich zum  Teil  die  Convulsionen ,  die  an  Fröschen  nur  in 
einzelnen  Fällen  nach  Delphinin  beobachtet  wurden^  sind  als 
direkte,  von  der  Erstickung  unabhängige  Giftwirkungen  anzusehen- 

1}  MattliewSj  Jonm.  of.  experiin,  Medieine.  2,  593.  1897. 

2)  Boehm  u.  EwerSj  Arch.  f.  exp,  Patli,  u.  Pbarniakol.  1*  385. 1873. 
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Tödliche  <iabcn  der  Aconitinc  sind  bei  der  Einspritzung  unter 
die  Haut  für  1  k^  Tier  an  Fröschen  durchschnittlich  1,0  mg,  an 
Kaninchen  und  Katzen  0.13  ni^i;,  an  Hunden  für  das  ^anze  Tier  0^  mg. 
Gaben  von  1,0  mg  Pseudaconitin  Hunden  in  die  Jngularis  injiciert  ver- 
ursachten sofortigen  Tod  (Böhm  und  Evers).  Etwas  schwächer  scheint 
das  Delphinin  zu  wirken. 

Vergiftungen  an  Menschen  durch  arzneiliche  Aconit- 
Präparate  und  durch  die  Wurzelknollen  sind  nicht  sehr  selten. 
Dabei  handelte  es  sich  meist  um  leichtere^  nicht  tödlich  ye^ 
laufende  Grade  derselben«  Ein  hervorragendes  Interesse  be- 
anspruchen die  bekannten  von  Busscher^)  und  von  Tresling 
beschriebenen  Fälle,  in  denen  in  Winschoten  in  Holland  bei 
einem  Manne  nach  dem  Einnehmen  von  französischem,  kristalli- 
siertem Aconitinnitrat,  das  vom  Apotheker  anstatt  des  früher 
gebräuchlichen  deutschen,  amorphen  Aconitins  verabfolgt  worden 
war,  eine  schwere  Vergiftung  auftrat,  während  der  behandelnde 
Arzt,  der  von  der  Arznei  genommen  hatte,  um  ihre  Unschäd- 
lichkeit zu  erweisen,  sich  durch  eine  Gabe  von  S— 4  mg  eine 
tödliche  Vergiftung  zuzog.  Der  Tod  trat  nach  41/2  Stunden 
ein.  Die  hauptsächlichsten  Symptome  bestanden  in  allgemeiner, 
coUapsartiger  Schwäche,  Brennen  im  Schlund  bis  zum  Magen 
hin,  Schlingbeschwerden,  Kopfschmerz,  intensives  Frostgefiihl, 
Erbrechen,  wechselnde  Pupillenweite,  Convulsionen,  Tod  bei 
erhaltenem  Bewußtsein  durch  allgemeine  Lähmung. 

Bei  dem  erwähnten  Manne  traten  die  ersten  Vergiftunga- 
erscheinuDgen,  insbesondere  starkes  Kältegefühl,  nach  0,3  mg 
ein.  Nach  1,2  mg  erreichte  die  Vergiftung  mit  folgenden  Er- 
scheinungen einen  hohen  Grad:  Brennen  im  Schlünde,  hoch- 
gradiges Kältegefühl,  große  Schwäche,  kalter  Schweiß,  Er- 
brechen, Krämpfe,  Lähmung  des  Gehör-  und  Sehvermögens, 
erschwertes  Atmen.  Diese  Gabe  nahm  er  5mar  und  jedes- 
mal wiederholten  sich  die  genannten  Erscheinungen. 

Die  in  früherer  Zeit  ziemlich  zahlreichen  empirischen  Indi- 
cationen  für  die  Anwendung  der  Aconitpräparate  sind 
gegenwärtig,  wenigstens  in  Deutschland,  fast  vollständig  auf- 
gegeben. Eine  rationelle  Grundlage  für  den  Gebrauch  der 
Alkaloide  ergibt  sich  aus  ihren  Wirkungen  vorläufig  nicht 

1)  M  e  n  n  i  c  k  e,  Vergleicliende  Versuche  üb.  d.  Wirksamkeit  verschied. 
Aconitinpräparate.  Diss.  Halle  1883;  Cash  u.  Dnnstan,  Proceedings  of 
the  Royal  Soc.  vol.  62.  338.  1898;  vol.  B.  76.  468.  1905. 

2)  Berlin,  klin.  Wochenschr,  1880.  338  u.  356, 
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1.  T  u  b  e  r  a  A  e  0  n  i  t  i ,  Eißenli  a  tkno  1  len ;  d  ie  W  urzelknoUen  von  Aconi- 
tum  Napellus.    Gaben  0.03- 0,1 1,  täj^Hch  bis  0,3! 

2.  Tinctura  Aconiti  Aconitkn ollen  1,  verd.  Weingeist  10. 
0,1—0,51,  iäghch  bis  1,5! 

24.  Gruppe  des  Veratrins- 

In  den  Yeratnimarten  finden  sich  verschiedene  Alkaloide^ 
die  zum  Teil  wenigstens  wie  die  Aconitine  aus  eaterartigen 
Verbindungen  Yon  Basen  und  Säuren  bestehen.  Zwei  davon,  das 
Veratrin  und  Protoveratrin^  zeichnen  sich  durch  ihre  große 
Giftigkeit  aus,  sind  chemisch  gut  charakterisiert  und  schließen 
sich  auch  in  bezug  auf  ihre  Wirkungen  eng  an  die  Gruppe 
des  Aconitins  an. 

Das  Veratrin^  C37H53NOi,,  findet  sich  in  den  Samen  von  yeratrunj 
SabadiUa,  kommt  dagegen  nicbt  im  Veratrum  album  vor^  amorphe  harz- 
artige Masse,    Zerfällt  in  Veratrumsäure  und  Yerin,  C2sH<a?^0a. 

Cevadin  oder  kristallisieTtes  Yeratrinj  C3aH4gN09,  ebenfalls  in  den 
Sabadillfiamen,  Spaltet  sich  In  Methylerotonaäure  und  Cevin,  0270^3 NOg. 
Es  geht  leicbt  in  eine  in  Wasser  lösliche  und  eine  unltSsHche  amorphe 
Modifikation  über,  welche  sieh  ineinander  überführen  und  in  das  kristal- 
,  lieierte  Alk aloid  zurü ckverw andeln  lassen  ( S  e  h  m  i  d  t  un d  K  ö  p  p  e  n ,  187 7) . 
Das  käufücbe^  aueb  von  der  Pharmakopoe  vorgesclmcbene  Veratrin  ist 
ein  Gemenge  von  Veratrin  und  kristallisiertem  und  amorphem,  löslichem 
und  unlöslichem  Cevadin,  Diese  liestand teile  stimmen  in  ihren  Wirk- 
ungen qualitativ  und  quantitativ  anscheinend  vollständig  tait  einander 
ftberein  (Boehm  und  Liasauer).  Unter  Veratrin  schlechtweg  ist  im 
Folgenden  das  Gemenge  dieser  Basen  i^emeint. 

Das  JProtoverfttriii,  Cs^HsiNOu,  ist  neben  dem  scbwaeh  giftigen 
Jervin  und  anderen  unwirksamen  Alkaloiden  in  dem  Khizom  von 
Veratrum  album  enthalten^  bildet  eine  kristallisierbare  und  eine  amorphe 
Modification  (Salz berger,  1890)  und  erreicht  an  Giftigkeit  nahezu  die 
Aconitine. 

Die  Wirkungen  des  Veratrius  und  Protoveratrins  betreffen 
in  demselben  Simie  wie  die  der  Aconitine  einerseits  an- 
scheinend ausnahmslos  die  Endigungen  aller  sensiblen, 
motorischen  und  sekretorischen  Nerven  nnd  andererseits 
1  zahlreiche  j  insbesondere  im  Mittelhirn  und  dem  verlängerten 
Mark  gelegene  Gebiete  des  Centralnervensystems.  Von 
den  Aconitinen  unterscheiden  sich  diese  AlkaloTde  durch  ihre 
Wirkungen  auf  die  quergestreiften  Muskelrij  die  besonders  nach 
Veratrm  sehr  eigenartig  sind.  Eingehende  pharmakologiöcbe 
Untersuchungen  über  das  Cevadin  oder  kristallisierte  Veratrin 
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haben    Boehm    und    LissauerM   über    das     Protoveratrin 
Boelim  und  Watts  Eden-)  ausgeführt 

Alle  genannten  nervösen  Gebiete  versetzen  die  beiden 
Alkaloide  anfänglich  in  eine  entweder  scharf  hervortretende 
oder  nur  angedeutete  Erregung  und  lähmen  sie  darauf  rasch 
und  vollständig.  Unter  allen  Gehimfxinktioneii  werden  Em- 
pfindung und  Bewußtsein  direkt  am  wenigsten  betroflfen,  wie 
das  auch  die  mit  kristallisiertem  Veratrin  ausgeführten  Versuche 
ergeben  haben  (Boehm  und  Lissauer). 

Die  kleinste  tödliche  Gabe  des  kristallisierten  Veratrins  beträgt 
für  Frösche  0,5—1,0  iDg,  für  Kaninchen  pro  kg  KOrperg'ewicht  2^  tag 
(Lissauer,  1887),  die  des  Proto veratrins  für  Frösche  0,1—0^  mg,  für 
Kaninchen  pro  kg  Körpergewicht  0,1  mg.  Das  Protoveratrin  ist  also  für 
letztere  Tierart  25  mal  giftiger  als  das  Veratrin  (Watts  Eden). 

Unter  den  peripheren  Organen  sind  es  die  quergestreif- 
ten Muskeln,  deren  Verhalten  bei  der  Veratrinvergiftung  viel 
Eigentümliches  bietet  und  deshalb  besondere  Beachtung  auck 
seitens  der  Physiologen  gefunden  hat 

Frösche,  welche  mit  0,05 — 0,10  mg  Veratrin  vergiftet  sind, 
zeigen  in  der  Ruhe  keine  besonderen  Erscheinungen«  Beim 
Anreiz  zu  Bewegungen  erfolgt  die  Streckung  rasch  wie  im 
normalen  Zustande,  die  Beugung,  das  Anziehen  der  gestreck- 
ten Gliedmaßen  an  den  Rumpf,  dagegen  erfordert  eine  ver- 
hältnißmäßig  lange  Zeit.  Wenn  von  dem  vergifteten  Frosch 
Reihen  von  Bewegungen  ausgeführt  werden,  so  erfolgen  diese 
langsam  und  erscheinen  ungeschickt,  steif  und  ungeordnet 
Diese  eigenartigen  Bewegungsstörungen  und  Contracturen  an 
den  mit  Veratrin  vergifteten  Fröschen  hat  zuerst  v.  Bezold 
(1866)  beschrieben. 

An  isolierten  Muskeln  namentlich  von  Fröschen,  aber  auch 
von  Kaninchen  ist  dann  diese  Veratrinwirkung  eingehend 
untersucht  worden.  Ihr  Sitz  ist  die  contractile  Muskelsubstanz 
selbst,  denn  sie  kommt  durch  elektrische  Reize  ebensogut  am 
nervenlosen  Ende  des  Sartorius  als  an  nervenhaltigen  Muskeln 
zustande  (v.  Bezold,  1867),  auch  wenn  diese  curarisiert  sind 
(Prevost,  1867;  Fick  und  Boehm,  1872).  Durch  das  Curare 
wird  die  Veratrincurve  nicht  verändert  (Buchheim  und 
Eisenmenger,  1869). 

1)  Lissauer,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  28.  36.  1887. 

2)  Watts  Eden,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  29.  440.  1892. 
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Die  Formen  der  Ztickungäe'urve  bei  momen tauen  Etnzdreizen 
können  sich  sehr  mannigfaltig  gestalten  ^^.  Doch  lassen  sich  nach 
r.  Be^old  und  nach  Fick  und  Boehm  drei  Grundformen  unter- 
scheiden : 

1.  Der  Muskel  zieht  sich  rasch  bis  znni  Maximum  znaamnien  und 
dehnt  sich  dann  anfangs  rascher  und  weiter  langsamer  wieder 
aus  (rechtwinklige  Curve). 

2.  Nach  der  raschen  Zusammenziehung  auf  daa  Maximum  ffilgt 
unmittelbax  darauf  eine  rasche  Wiederausdehnuug  um  ein  nam- 
haftes Stück,  darauf  längs amcre  nochmalige  Zusanmienzieliung 

kund  langsame  Ausdehnung  (zweigipflige  Curve)* 
^  3.  Anfängliclie   rasche,   dann    langsamer   werdende   Zusammen- 

dehung,  hierauf  lüehr  oder  weniger  laugdauemtles  Verharren 
im  contrahierten  Zustand^  schließlich  langsame  Wiederaua- 
dehnung  (Corve  mit  Plateaubildung}. 
Die  Wiederausdehnung  kann  mehr  aU  50  mal  so  lange  dauern  alä 
die  Zusammenziehung  (Buch heim  und  Weyland,  18119}.  Zwischen 
diesen  Curven formen  gibt  es  raannig-fache  Übergänge.  Der  auf- 
stefgende  Schenkel  der  Curve  hat  zuweilen  einen  Uilcker^  welcher  bei 
vörstärkter  Reizung  sich  ausgleiclit.  Auch  die  weite  Bucht  zwischen  den 
beiden  Zipfeln  der  betreffenden  l.'urve  wird  durch  stärkere  Reize  sowie 
durch  größere  Belastung  zum  Verschwinden  gebracht  (Overend).  Bei 
fortdauernder  Reizung  in  bestimmten  Intervallen  entwickelt  sich  all- 
mählich die  zsveite  Contraction  (der  zweite  Zipfel},  wird  immer  hoher 
and  verschmilzt  schließlich  mit  der  ersten  Contraction  (dem  ersten 
Zipfel  der  Curve).  Die  zweizipflige  Curve  entspricht  den  schwäclieren 
Graden  der  Vergiftung  und  ist  die  Folge  einer  frequenteren  Reizung  als 
die  Curve  mit  einfacher  (-ontraction  (Mostinskyj, 

Overcnd  war  durch  seine  Untersuchungen  zu  dem  Resultat  ge- 
kommen^ daß  die  zweizipüigc  Curve  bei  den  Muskeln  mit  gemischten 
Fasern  davon  abhängt^  daß  die  breiten,  hellen  Fasern  der  weißen 
Äfuskeln  mit  ihrem  schnellen  Zu cknngs verlauf  und  den  hohen  Eitizel- 
zuckungen  und  niedrigen  Tetam  den  ersten  Zipfel  hervorbringen  und 
daß  dann  erst  die  den  roten  Muskeln  angehörenden  schmalen,  grauen 
Fasern  mit  ihrem  langsamen  Zu ekunga verlauf,  den  niedrigen  Einzel- 
Zuckungen  und  hohen  Tetani  in  Contraction  geraten  und  den  zweiten 
Zipfel  erzeugen.  Doch  fanden  CarvaMo  und  Weiß  (1899)j  daß  die 
zweizipflige  Curvenform  sowohl  an  den  roten  wie  an  den  weißen  Muskeln 
zustande  kommt,  Bottazzi  glaubt  „amtehmen  zu  können^,  daß  die 
beiden  Zusammenzfehungen  (Zipfel)   einerseits   durch  die  quergestreifte, 


1)  Vergl.  V.  Bezold  u,  Rirt,  Unters,  a.  d.  physiol.  Laboratorinm  in 
WüTzburg. Leipzig»  1867.127;  Fick  u*  B oe h m , VerhandL  d.Würzb.physik- 
med.  Ges.  3*  1^1872;  Overend,  Arch.  f  exp.  Path.  u.  Pharm akoL  2ö. 
1,  1889;  Bottazzi,  Arch.  f.  Anat.  u.  Phyaiol.,  Physiol.  Abt.  190L  377; 
Mostinsky,  Die  Fonn engesetze  der  Veratrincurve  des  Froschmuakeli. 
Arch.  f,  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  51.  310.  1904. 
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doppeltbrechendc  Substanz  und  andcreneito  dnrch  das  Sarko- 
plasina  bedinget  werden,  indem  die  erstere  reizbarer  ist  und  dk 
schnelleren  Kewej^unj^ren  ausführt,  das  Sarkoplasma  dagegen  die  lang- 
sameren. 

Die  verlungerte  Zuckun;;  des  Vcratrinmuskels  ist  kein  Tetanus,  wdl 
mit  Hilfe  des  stromprüfenden  Froschschenkels  kein  secnndärer  Tetaniu, 
sondern  eine  secundäre  Zuckung  erhalten  wird  (Fick  nnd  Boehm). 

Das  Wesen  dieser  Veratrinwirkung  besteht  darin, 
daß  bei  gesteigerter  Erregbarkeit  des  Muskels  jede  einzelne 
Zuckung  mit  einer  größeren  Wärmebildung,  also  mit  einem 
massenhafteren  Stoffumsatz  als  normal  verbunden  ist  Die 
Nachdauer  der  Zusammenziehung  im  Veratrinzustande  bemlit 
daher  auf  einer  größeren  Intensität  der  chemischen  Prozesse 
und  nicht  auf  einer  bloßen  Verzögerung  der  Restitutionsvorgänge 
(Fick  und  Boehm).  Dabei  ist  es  aber  auffallend,  daß,  wie 
V.  Bezold  zuerst  beobachtet  hat,  die  Nachwirkung  aufhört 
und  der  Muskel  flir  kürzere  Zeit  auf  Einzelreize  wieder  mit 
normalen  Zuckungen  antwortet,  wenn  er  vorher  zu  einer  Reihe 
von  Contractionen  hintereinander  veranlaßt  war. 

Das  Protoveratrin  bringt  niemals  jene  bedeutende  Ver- 
zögerung der  Wiederausdehnung  des  contrahierten  Muskels 
hervor,  wie  das  Veratrin,  und  die  Muskelcurve  zeigt  daher  keine 
sehr  auffallende  Abweichung  von  der  Norm.  Dagegen  sind 
beim  Beginn  einer  schwachen  Protoveratrinvergiftung,  am 
Frosch  nach  0,1—0,3  mg,  die  absolute  Muskelkraft  und  die 
Gesamtleistung  des  Muskels  erheblich  vermehrt,  im  weiteren 
Verlauf  der  Vergiftung  aber  stark  herabgesetzt  Die  Muskek 
ermüden  bei  wiederholten  Reizen  rascher  als  die  normalen 
und  werden  schließlich  völlig  gelähmt. 

In  ähnlicher  Weise  gestalten  sich  bei  Fröschen  die  Er- 
scheinungen der  Veratrin Wirkung  am  Herzmuskel.  Die 
Systole  vollzieht  sich  wie  gewöhnlich,  der  Übergang  in  die 
Diastole  erfordert  relativ  viel  Zeit  (Boehm,  1871). 

Dieses  lange  Verharren  in  mehr  oder  weniger  oontrahiertem  Zustande 
verleiht  dem  Herzen  in  vielen  Fällen  das  Aussehen,  welches  es  nach 
Digitalin Vergiftung  bat.  Diese  Ähnlichkeit  ist  schon  zu  Anfang  der  Ver- 
giftung vorhanden.  Während  die  Vorhöfe  zu  dieser  JSeit  unverändert 
fortpulsieren,  sinkt  die  Zahl  der  Ventrikelcontractionen  plötzlich  auf  die 
Hälfte  herab,  und  diese  selbst  werden  dabei  unregelmäßig  und  peristaltisch 
(vergl.  Digitalin).  Noch  ähnlicher  der  Digitalinwirkung  sind  die  Erschei- 
nungen nach  Protoveratrin.  Die  Pulsfrequenz  wird  beschleunigt,  und 
nach  vorausgehender  Peristaltik  kommt  es  zum  systolischen  Herzstillstand. 
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Nach  größer eE  Gaben  von  Veratriu  werden  die  Muskeln 
von  vomherein  gelähmt  (Küllikerj  1856)^  namentlich  leicht 
der  Herzmuskel  der  S«äugetiere  und  wahrscheinlich  anch  die 
in  demselben  eingebetteten  motorischen  GanglieiL 

Die  Erscheinungen  seitens  der  Dr Ilsen  und  des  Verdau* 
ungskanalsj  die  in  Absonderung  eines  schäumenden  Sekrets  an 
der  Haut  von  Fröschen,  in  Speichelfluß^  Ekel,  Erbrechen, 
Kolik  schmerz  en^  reichlichen  Stnhlentleerungen  bei  Säugetieren 
bestehen  und  ohne  Zeichen  von  Entzündung  auftretenj  sind  in 
bezug  auf  ihr  Zustandekommen  durch  Vermittelung  von  Nerven- 
oder Drüsen  dementen  noch  nicht  genauer  untersucht 

Auf  die  Endigungen  der  motorischen  Nerven  der  Ske- 
lettmuskeln,  der  Hemraungsfasern  des  Herzens,  der  sensiblen 
Nerven  der  Haut  und  der  Schleimhäute  und  der  centripetal 
leitenden  Fasern  in  der  Lunge  wirkt  das  Veratrin  erst  er- 
regend oder  reizend  und  dann  lähmend  ein. 

Besondere  Beachtung  verdient  unter  diesen  Wirkungen  die 
Erregung  der  Em pfindungs nerven  der  Haut,  der  Zunge, 
des  Kachens,  des  Magens  und  der  Conjunctivae  Auf  der 
Nasenschleimhaut  reizt  das  Alkalold  daher  zum  Niesen^  an  den 
Augen  ruft  es  Tränen^  auf  der  Zunge  Brennen,  im  Rachen 
und  Magen  Kratzen  und  prickelnde  Empfindungen  hervor. 
Wird  es,  in  einer  fettigen  Masse  verteilt  oder  in  einer  alko- 
holischen Flüssigkeit  gelöst,  auf  die  Haut  g  ehr  ach  t^  so  ent- 
stehen  erst  Wärmegefühl  und  Prickeln,  die  sich  bis  zum 
brennenden  und  stechenden  Schmei'z  steigern  können^  ohne 
daß  Rötung  oder  andere  Erscheinungen  einer  entzündlichen 
Reizung  auftreten.  Darauf  folgt  eine  Abstumpfung  der  localen 
Empfindung  mit  einem  Gefühl  von  Kälte  und  Pelzigsein. 
Auf  Grund  dieser  Wirkung  fand  das  Veratrin  in  Salbenform 
als  locales  Anästheticum  bei  Neuralgien,  namentlich  des 
Gesichts  und  der  Supraorbitalregion  vielfach  Vervi^endung. 
Jetzt  ist  es  durch  das  Cocain  verdrängt  worden.  Nach  Pro- 
to veratrin  erfolgt  die  locale  Anästhesie  anscheinend  ohne 
vorherige  Erregung. 

Unter  den  Wirkungen  des  Veratrin s  auf  das  Central- 
Mervensystom  treten  am  Frosch  tetanische  Krämpfe ,  am 
Säugetier  heftige  Convulsionen  und  eine  Lähmung  der  Gefaß- 
nerven-  und  Respirationscentren  am  schärfsten  hervor. 
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Die  Pulsfrequenz  und  der  Blutdruck  werden  von  ver- 
schiedenen Seiten  lier  in  mannigfacher  Weise  beeinfluSt 
Daran  beteiligen  sich  in  wechselnder  Combination  nach  Stärke 
und  Aufeinanderfolge  hauptsächlich  periphere  und  wohl  auch 
centrale  Erregung  und  darauf  folgende  Lähmung  der  Henunungs- 
vorrichtungcn  für  die  Herztätigkeit,  ferner  früh  und  stark  auf- 
tretende, durch  centrale  Lähmung  der  Vasomotoren  bedingte 
Gefäßerweiterung  und  schließlich  eine  direkte  Verminderung 
der  Leistungsfähigkeit  des  Herzmuskels  und  seiner  auto- 
matischen Nervencentren. 

In  derselben  Weise  gestalten  sich  die  Wirkungen  des  Proto- 
veratrins.  Doch  treten  an  Kaninchen  nur  zuweilen  Convulsionen  anf. 
Bemerkens  wert  sind  Anfälle  von  Dyspnoe,  welche  mit  regelmäßigen 
Respirationen  abwecliselnd  stundenlang  sich  wiederholen  können. 

Alle  diese  Wirkungen,  insbesondere  auch  die  energische  He^ 
absetzung  der  Herztätigkeit,  führen  selbst  in  ihren  schwächeren 
Graden  an  Menschen  zu  Erscheinungen,  die  denen  entsprechen, 
welche  man  in  ihrer  Gesamtheit  als  Collaps  bezeichnet. 

Das  Zustandekommen  des  letzteren  wird  noch  besonders  dadurch 
begünstigt,  daß  das  A'eratrin  wie  die  eigentlichen  Brechmittel,  Apomorphin, 
Emetin  und  Brecliweinstein,  in  hohem  ÄFaße  Nausea  mit  ihren  Begleite 
erscheinungen  (vergl.  oben  S.  18(>)  erzeugt,  welche  bei  kleinen  Eindera 
und  schwächlichen  Leuten  für  sich  allein  Collaps  einzuleiten  imstande  sind. 

Das  Veratrin  kann  daher  als  ein  Mittel  angesehen  werden, 
durch  welches  man  einen  künstlichen  Collaps  herbeizuführen 
vermag.  Schwindel,  Verdunkelungen  des  Gesichts,  Gefühl 
allgemeiner  Schwäche  und  Hinfälligkeit,  erst  Beschleunigung, 
dann  Verlangsamung,  sowie  Schwäche  imd  Unregelmäßigkeit 
des  Pulses,  Übelkeit,  Würgen  und  andere  Gastrointestinalsymp- 
tome,  zuweilen  tagelang  anhaltendes  krampfhaftes  Schluchzen 
(Wachsmuth),  Kälte  und  Blässe  der  Haut  und  des  Gesichts 
sind  die  Erscheinungen,  welche  man  nach  wiederholten  und  so- 
gar nach  einzelnen  Gaben  von  durchschnittlich  3  mg  essig- 
saurem Veratrin  an  G  esunden  und  Kranken  hat  auftreten  sehen. 

Es  ist  ferner  leicht  erklärlich,  daß  die  Störung  so  zahl- 
reicher Funktionen  auch  eine  erhebliche  Abnahme  der  Kör- 
pertemperatur herbeiführt.  Das  kann  noch  leichter  bei  Kran- 
ken mit  hohen  Fiebertemperaturen  zuwege  gebracht  werden. 
Daher  hat  man  das  Veratrin  früher  vielfach  als  anti- 
pyretisches Mittel  empfohlen  und  angewendet,  namentlich  bei 
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Pneumonie  und  acutem  Gelenkrheumatismus^  die  selber  weniger 
leicLt  CöUaps  erzeugen,  als  z.  B,  der  Typhus.  Die  Temperatui^ 
herabsetzurigj  die  mit  einer  starken  Verminderung  der  Respi- 
rations-  und  Pulsfrequenz  Yerbunden  ist,  gelingt  zwar  sicher^ 
doch  darf  nicht  vergessen  werden ^  daß  es  sich  dabei  vielmehr 
um  die  Erzeugung  eines  künstlichen  CoUaps  als  um  eine  Ent- 
fieberung handelt  (Wachsmutb,  1863). 

Vielleicht  beße  sich  die  Wirkung  des  Veratrins  auf  die 
Muskelo  mit  Vorteil  therapeutisch  Terwendenj  wenn  es  möglich 
wäre^  sie  ohne  Gefahr  in  erheblichem  Grade  hervorzurufen, 

1.  Veratrinum,  Veratrm.  Alkalcnd  der  Batuen  von  Veratrum  Sa- 
badilla  ivnT^l  oben  S,  199).  Bildet  mit  Säuren  leicht  lüslicbe  Salze*  Gabe  ri 
Ü,002— OiO0&!j  täglich  bis  0^015!  In  Mixturen;  weniger  zweckmäßig  in 
Pillen, 

"2.  Rliizoma  Vera  tri.  weiDe  Kieswurz;  von  Veratrnm  albuni. 
Wirksamer  Bestandteil  Protoveratrin. 

3.  Tinctura  Veratri.    Nieswurz  1,  verd.  Weingeist  10- 


25.  Grappe  des  Colchleins. 

In  den  Samen  und  wahrseheiiilich  auch  in  anderen  Teilen 
der  Herbstzeitlose  (Colchicum  autumnale)  findet  sich  eine  erst 
in  neuerer  Zeit  genauer  untersuchte  krißtalliaierbarej  stiokstoff- 
baltigej  den  Alkalo'iden  nahe  stehende,  aber  nicht  basische  Ver- 
bindungj  für  die  der  Käme  Colchioin  beibehalten  worden  ist. 

Letzteres  ist  nach  den  eingebenden  Untersnchungen  van 
Jaeobj  ^)  über  das  Colchiciimgift  an  sich  nicht  giftig^  wird 
aber  durch  (jxydation  in  eine  giftige  Verbindung  Übergeführt^ 
weich©  als  Oxydicolchicin  aufgefaßt  werden  muß  und  in  den 
Extracten  ond  anderen  Präparaten  sowie  in  dem  unreinen 
,,Co]chicin"  des  Handels  enthalten  ist 

Das  ColcMcin,  C^sTTa-sNOö^  kristallisiert,  in  Verbintlung  mit  Clilorfn 
forro  in  Fomi  glänzender  Säalen,  ist  in  heißenj  Wasser  leiclit  lüsbch 
und  spaltet  sich  beim  ErMtzen  luit  verdüariten  Mineralsäuren,  in  Methyl- 
alkohol  und  CoklaiceTn,  ist  also  der  Methyläther  des  letzteren  (Zeisel, 
1883  und  1886),  Das  ColcliiceYn,  welches  bei  den  fr Ulieren  Versuchen 
2ur  Reindaratellung  des  Coldji  cum  gifte  a  alg  einziger  in  dieser  Riditung"  in 
Betracht  kommender  kristalliBieTharer  Best anrl teil  gewonnen  wnrde,  ist 
der  ebenfalls  giftige,  saure  Acetotrimethjlester  d^  sticket  off  haltii^en 
Cokhicinsäure  iZeiscl,  1888). 


1)  J»c<?bj^  Arch,  f.  exp.  Path,  n.  PhamiakoL  37,  119.  imo. 
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Dm  OxydlGolciiiein,  (CaaHaiXO^ JaÜ,  imdot  sich  in  den  Colchicum' 
{iräpnräten.  <»!>  00  schon  in  der  friachen  Pfianaie  und  den  Samen  vor- 
kouiint,  ist  noL'li  nicht  bekannt.  Es  bildet  eine  völlig-  amorphe,  rotbraun 
gefärbte  Masse,  tue  LösuDgeraitteln  und  Reagentien  gegenüber  bicIi  im 
wesentlichen  wie  das  Col chicin  verhält.  Künstlich  kann  es  durch  Ein- 
wirkung von  Ozon  auf  t  rocke  nee  Colchicin  dargestellt  werden  nnd  ent- 
steht auch  beim  Durchleit^n  von  colchicinlialtigem  Blut  durch  überlebende 
tierische  Organe  (Jacobji, 

Die  früheren  pharmakologisclieii  Untersuchungen  sind  mit 
Gemengen  von  kriBtallisierbarem  Colchicin  tmd  Oxydicol- 
chicin  ausgeführt,  die  wahrscheinlich  auch  Colchicein  enthielten 
(Schroff,  1856;  Albers,  1856;  Harnack,  1874;  Koßbach 
nnd  Schaitanoff,  1876:  Roy,  1879  n.  a.)^ 

Die  Wirkungen  dieser  G-emenge  einerseits  und  des  Colchicins 
(Laborde  und  Houd^^  1887;  Jacobj,  1890),  sowie  dea  Oxjdi- 
colchicins  andererseits  stimmen  an  Sängetieren  qualitativ  voll- 
ständig mit  einander  überein. 

An  Fröschen  bleiben  Gaben  von  50 — 100  mg  reinen 
Colchicins  fast  ohne  Wirkung,  während  das  Oxydicolchicin  schon 
in  Mengen  von  5  mg  an  diesen  Tieren  mehr  oder  weniger 
ausgesprochene  Krämpfe  sowie  eine  der  Veratrinwirkung  ähn- 
liche Verzögerung  des  Verlaufs  der  Muskelcurve  und  schließ- 
lich durch  centrale  Lähmung  den  Tod  herbeiführt.  In  den 
Versuchen  von  Harnack*)  mit  käuflichem  Colchicin  schwand 
auch  die  Muskelerregbarkeit  an  Fröschen,  aber  erst  nach  Gaben 
von  50  mg- 

An  Warmblütern  ist  auch  das  reine  Colchicin  sehr  giftig, 
indem  an  Hunden  schon  1  mg,  an  Kaninchen  2 — 3  mg  auf  1  kg 
Körpergewicht  den  Tod  verursachen.  Da  es  an  Fröschen  gan2 
unwirksam  ist  und  da  seine  Wirkungen  an  Warmblütern  voll- 
ständig mit  denen  des  OxydicoJchicins  übereinstimmen,  ao  folgt 
ans  diesen  Tatsachen,  daß  das  an  sich  ungifÜge  Colchicin  im 
Organismus  der  Warmblüter,  nicht  aber  in  dem  der  Frösche 
in  das  giftige  Oxyd  i  col  chicin  umgewandelt  wird. 

An  Säugetieren  verursachen  das  Colchicin  und  Oxydicol- 
chicin  in  erster  Linie  heflige  Magen-  und  Darmer acheinungen 
in  Form  eines  Brechdurchfalls.  An  Hunden  und  Katzen  treten 
Nansea,  Würgen,  Erbrechen,  Tenesmen  und  Durchfalle,  an 
Kaninchen  nur  die  letzteren  ein. 


1)  Harnack,  Arch,  f.  exp.  PatL  u.  Pharmafcol  3.  62.  1874 
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Diese  Erscheinungen  hängen  von  einer  hochgradigen  Ver- 
stärkung dernormalen  Magen-  und  Darmbewegnugen  ab,  Atropin 
hebt  dieselben  auf.  Es  handelt  öich  daher  um  eine  Wirkung 
anf  die  nervösen  motorischen  Gebilde  in  der  Darmwand. 
Diese  werden  aber  nicht,  wie  durch  das  Muecarin^  direkt  in 
Erregung  versetztj  sondern  es  wird  nur  ihre  Erregbarkeit  ge- 
steigert. Das  läßt  sich  daraus  schließen^  daÜ  die  Contractionea 
nicht  gleichzeitig  und  nicht  mit  gleicher  Heftigkeit  am  ganzen 
Darm  auftreten^  sondern  sich  nur  dort  einstellen,  wo  die  Darm- 
schleimhaut  seitens  des  Darmiahalts  gerade  von  einem  Heize 
getroffen  wird. 

Die  Darmschleimhaut  zeigt  bei  Tieren  nach  dem  Tode 
zuwaileti  starke  Rötung,  Schwellung  und  Ekchjmosierung  (Roy, 
1879;  J  aco  b  j).  Doch  werden  diese  Erscheinungen^  insbesondere 
auch  bei  V'ergiftungen  an  Menschen,  nach  dem  Tode  nicht 
selten  vermißt 

Zu  dem  Brechdurchfall ^  der  durch  diese  Wirkungen  auf 
den  Magen-  und  Darmkanal  bedingt  wii'd,  gesellen  sich  all* 
mählich  die  Erscheinungen  der  Läiiinmig  den  Centralnerven- 
syetems.  Zuerst  werden  die  Bewegungen  der  Tiere  träge^  dann 
stellt  sich  Schwäche  in  den  hinteren  Extremitäten  ein^  so  daß  der 
Hinterteil  des  Körpers  beim  Gehen  hin-  und  herschwankt^ 
weiter  werden  die  Hinterbeine  schlaff  nachgeschleift^  während 
sich  das  Tier  auf  den  Vorderbeinen  mühsam  fortzubewegen  sacht 
Diese  aufsteigende  Paralyse  ergreift  schließlich  auch  die  Vorder- 
heine. Zu  dieser  Zeit  wird  auch  die  Atmnng  verändert 
Während  das  Volumen  der  Atemzüge  zunimmt^  sinkt  ihre 
Frequenz  sehr  rasch^  bis  ein  vulliger  Atems tillstand^  ssuweilen 
miter  Convulsionen,  den  Tod  herbeiführt. 

Schon  während  der  frühen  Stadien  der  Vergiftung  macht 
sieh,  regelmäßig  an  Hunden,  nicht  immer  bei  Kaninchen,  eine 
Ahnahme  der  Hautseneibilität  bemerkbar^  die  zuweilen 
rasch  in  völlige  Anästhesie  übergeht,  so  daß  die  Tiere  geigen 
Nadelstiche  und  andere  Eingriffe  ganz  unempfindlich  werden. 
Man  bat  diese  Erscheinung  von  einer  Lähmung  der  peripheren 
Endignngen  der  sensiblen  Nerven  abhängig  gemacht^  obgleich 
auf  die  Oberfläche  der  Haut  gebrachte  Colchicinlösangen  die 
Sensibilität  nicht  alterieren  (Roßbach^  1879),  Es  handelt 
sich     dabei     offenbar    nur     um     eine    Teilerscheinnng     der 


208        Nerven-  und  Muskelpfte  der  Tyridin-  und  Chinolinreihe. 

Lähmung  der  centralen  Gebiete  des  Nervensystems.  Dagegen 
wirkt  das  Colchicin  bei  subcutaner  Application  entzündungser- 
regend  (Jacobj). 

Eine  Wirkung  auf  das  Herz  läßt  sich,  entgegen  frühe- 
ren Angaben,  bei  Säugetieren  nicht  nachweisen.  Der  Blut 
druck  erscheint  auch  nach  dem  Auftreten  der  allgemeinen 
Lähmung  wenig  vorändert,  und  die  Gefäßnervencentren  sowie 
die  herzhemmenden  Vagusfasem  behalten  ihre  Erregbarkeit  bei 

Sowohl  an  Fröschen,  als  auch  an  Säugetieren  verursacht 
das  Gift  die  für  das  Veratrin  charakteristische  Verlängerung 
des  absteigenden  Schenkels  der  Zuckungscurve  sowie  eine 
raschere  Ermüdbarkeit  der  Muskeln. 

Bei  der  Vergiftung  mit  Colehicumpräparaten  an  Menschen 
gestalten  sich  die  Erscheinungen  dem  Wesen-  nach  wie  an 
Hunden  und  Katzen.  Der  Verlauf  ist  ein  langsamer.  Zuerst 
stellt  sich,  gewöhnlich  2 — 3  Stunden  nach  der  Aufnahme  des  Giftes, 
ein  ungemein  heftiger  Brechdurchfall  ein,  der  zuweilen  ohne 
längere  Unterbrechung  tagelang  anhalten  kann,  nur  daß  bald  an 
Stelle  des  Erbrechens  qualvolles  Würgen,  an  die  der  Durchfalle 
heftige  Tenesmen  treten.  Diese  Erscheinungen  hören  schließ- 
lich auf,  und  der  Kranke  befindet  sich  im  Zustande  des  Col- 
laps,  der  zum  Teil  auf  die  Erschöpfung  infolge  des  Brech- 
durchfalls, zum  Teil  auf  eine  direkte  Lähmung  des  Central- 
nervensystems  zurückzuführen  ist.  Außerdem  hat  man  neben 
mehr  zufälligen  Symptomen  starke  über  einzelne  oder  mehrei« 
Glieder  verbreitete  Muskelzuckungen  beobachtet  Bei  schweren 
Vergiftungen  scheint  Genesung  ausgeschloßen  zu  sein. 

Von  den  geschilderten  Wirkungen  läßt  sich  eine  rationelle 
Indication  für  die  therapeutische  Anwendung  des  Colchicins 
und  der  Colchicumpräparate  nicht  ableiten.  Stoerk  (1763) 
empfahl  sie  warm  als  Diureticum  gegen  Wassersuchten,  weil 
er  an  sich  selbst  nach  dem  Einnehmen  von  Colchicumhonig 
Harndrang  beobachtete.  Diese  Anwendung  ist  in  Vergessenheit 
geraten.  Dagegen  hat  sich  der  Gebrauch  bei  rheumatischen 
und  gichtischen  Leiden  erhalten,  obgleich  man  kein  großes 
Vertrauen  mehr  darauf  setzt.  Auch  ist  die  Anwendung  nicht 
ungefährlich,  und  es  sind  aus  alter  und  neuer  Zeit  in  der 
Literatur  eine  Reihe  von  Vergiftungen  verzeichnet,  die  durch 
die  arzneiliche  Anwendung  veranlaßt  wurden. 


w» 


2.  TiMten  CWciiiii,    Oiiiüi^iiniii  ii   1.  Terd.    Wel 
05-2,0!.  tigüeb  bk  00! 


26.  6nippe  des  Salaniiii. 

Das  S  olanin  ist  ein  schwach  basisches  Gljkom<L 
amorphe   Salze   beim  Behandeln   mit  Wasser  ila» 
vollständig   ver]ieren.    Es   kommt  in   versefc 
arten  vor,   namentlich  im   schwanken   Naohi 
nigrumij  im  Bittersüß  (S.  dulcamaraJi  in  4e&  T« 
copersictim)  und  io  den  Kartoffeln.     BdclilKfe 
scheinen    insbesondere    die   Samenknall ea    der 
enthalten. 

Das  Solanin  wirkt   local    entEQftdvi 
nekrotisierend«    An   den  8telle%   wo   «§ 
wird^  entstehen  leicht  Abscesde^     Die 
treffen  das  Blnt^  den  Dartnkaiial  mid  d^t  Cetursls^r^*-»' 
By Stern  (Perles*)) 

Die  Besorption  des  Solanins 
Injection  nur    sehr    schwer    nnd 
seine  Wirkungen,  auf  das  CeatnJaarraWfiiimiil 
Weise  nur  durch  Einspritzon^  dem  Os&«i  m  4m  Bfo  MT  jUk 
schauung  bringen. 

Die  Wirkungen  auf  ilat  Cenirmlmmr^eu^fMi^M 
zu  convulsivischen  Muskel  iga<gfaB^g<Mi  «Mi  JKfiMfpte^  4 
eine  allgemeine  Lähmimg  jUtgiellM  WttfJjüjp  MI  4er  §Uk  Üt 
Bespiration  frühzeitig  lüeteillgt  Der  T0A  ^BfMgi  im  tichtmm 
Koma  und  kann  durch  kücmtlkba  U^mfirmikm  mtM  mifgA$hm 
werden^  obgleich  sich  eia  dircdkifr  Eiiifail  ftof  i»§  Bm%  md 
die  Gefäße  nicht  nachwei§€n  llSt  Ao  Kaoitidieji  betrag  ^ 
tödliche  Gabe  bei  rascher  Einspritzung  10—20  njg. 

Die  Erscheinungen  Äeileiu  den  DarmkanaU  be. 
schränken  Mcb  bei  dieser  Applicationsweise  an  Hun^len  auf 
Erbrechen  und  bei  Kanint^hen  auf  irerstärkte  P^^taltik.  \]m 
so    bedeutender   sind    die  Veränderungen  an    ^^^  Schleimhaut 


1)  Perles,  Are!!,  t  exp.  Fatk  n.  Pbarakol  ili^  ^  ^^^ 
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des  DünndarniS;  die  mit  Einschiuli  der  Follikel  geschwellt  and 
durch  Er^^eiterung  und  UberfUllung  der  Gefäße  tief  rot  gefärbt 
erscheint  und  mit  punktförmigen  Ekchymosen  bedeckt  ist  Im 
blutgefarbten  Darminhalt  finden  sich  abgestoßene  Epithelien 
und  ausgetretene  Leukocyten. 

Ein  Zusatz  von  0,2—0,3%  Solanin  in  Form  einer  Lösung 
von  10%  zum  Blut  bewirkt  eine  sofortige  Auflösung  der 
roten  Blutkörperchen,  die  auch  an  Tieren  bei  der  Einspritzung 
des  Giftes  in  das  Blut,  obgleich  nur  in  mäßigem  Grsde^  zustande 
kommt  und  den  Übergang  von  Hämoglobin  in  den  Harn  ▼e^ 
ursacht,  welcher  auch  Eiweiß  enthält  Die  Nieren  finden  sich  nach 
dem  Tode  des  Tieres  im  Zustand  einer  acuten  parenchymatösen 
Nephritis,  die  nicht  oder  wenigstens  nicht  ausschließlich  von 
dem  Durchtritt  des  gelösten  Hämoglobins  abhängig  gemacht 
werden  kann.  Es  handelt  sich  hierbei,  sowie  hei  den  entspre- 
chenden Veränderungen  an  der  Darmschleimhaut^  ofienbar  um 
die  Folgen  einer  entzündlichen  Reizung,  die  von  der  Ausschei- 
dung des  Solanins  durch  diese  Organe  bedingt  wird. 

Bei  sehr  langsamer  Einspritzung  in  das  Blut  sind 
zur  tödlichen  Vergiftung  bedeutend  größere  Mengen  Solanin 
erforderlich,  und  der  Tod  erfolgt  erst  nach  mehreren  Stunden, 
ja  sogar  erst  nach  2  Tagen.  Wird  das  Solanin  subcutan 
eingespritzt,  so  sind  die  tödlichen  Gaben  sogar  10  mal  größer, 
als  bei  der  raschen  Einspritzung  in  das  Blut.  Die  Einführung  des 
Giftes  in  den  Magen  verursacht  bei  Hunden  Erbrechen  und 
bleibt  daher  ohne  weitere  Folgen.  Wird  der  Eintritt  des  E^ 
brechens  durch  Unterbindung  der  Speiseröhre  verhindert,  so 
kommt  es  nach  Gaben  von  0,4 — 0,5  g  zu  Durchfällen,  und 
nach  der  Tötung  der  Tiere  zeigt  die  Darm-,  aber  auch  die 
Magenschleimhaut  ähnliche  Veränderungen  —  Schwellung, 
Rötung,  Hämorrhagien  — ,  wie  sie  nach  der  Einspritzung  des 
Solanins  in  das  Blut  zustande  kommen.  Nephritis  war  in 
diesen  Fällen  nicht  nachzuweisen.  Kaninchen  sterben  nach 
der  Einführung  von  0,3  g  in  den  Magen  nach  etwa  12  Stunden 
unter  den  Erscheinungen  einer  centralen  Lähmung. 

Die  Symptome,  welche  v.  Schroff  an  Menschen^) 
durch  Gaben  bis  zu  0,2  g  Solanin  erzielte,  waren:  Schläfngkeit, 

1)  Üb.  Vergiftungen  durch  Solanin  und  durch  solaninhaltige  Kar- 
toffeln an  Menschen  vergl.  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  36*  873. 1895. 
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Kopfsclinierz,  Betäubangj  geringe  Krämpfe  in  den  unteren  Ex- 
tremitätenj  kleiner^  frequenter  Puls,  Kratzen  im  Halsej  Heiaer- 
keitj  trockene  Haut,  normale  Pupille,  Brechreiz  ohne  Erbrechen, 
normale  Stuhl-  und  Harnentleerungen.  Clarus  nahm  0,4  g, 
wonach  starkes  Erbrechen,  Schweiß  und  Atembeschwerden  ein* 
traten. 

Beim  Erliitzcn  mit  Terdünnten  Säuren  zerfällt  das  Solanin  in  Zucker 
und  Solanidin,  welches  eine  ziemlich  starke  Eastj  ist  und  im  wesent- 
licben  wie  das  Solanin  wirkt. 

Von  den  Vergiftungen  an  Menschen  mit  eolaninhaltigen 
Pflanz  enteilen  sind  nur  die  Fälle,  in  denen  die  S  am  enkn  ollen 
der  Kartoffelpflanze  den  Anlaß  gaben,  auf  das  Solanin  allein 
zu  beziehen.  Die  Symptome  nach  dem  Genuß  der  Beeren  von 
Solanum  nigrum  und  Solanum  dnlcamara  deuten  auf  die 
Gegenwart  atropinartig  wirkender  Bestandteile  in  diesen  Pflan- 
zen hin,  und  solche  Bestandteile  sind  auch  in  der  Tat  in  den- 
selben von  E,  Schmidt  und  Schütte  (1891)  nachgewiesen. 

Eia  besonderes  Interesse  beanspruchen  die  Massenver- 
giftungeiij  welche  in  Frankreich  und  in  Deutschland  bei 
einer  Anzahl  von  Soldaten  infolge  des  Genusses  von  KartoflPeln 
vorkamen  und  welche  auf  den  Solaningehalt  der  letzteren  be- 
zogen werden  müssen. 

Kach  den  eigens  aur  Aufklärung  der  Ursaebe  dieser  Massen  Ver- 
giftungen von  G.  Meyer n  ausgeführten  Bestimmungea  enthalten  ^te 
reife  Kartoflfelu  im  November,  Decomber  und  Januar  ungeschält  in  1  kg 
0,042 — 0,045  g  Solanin,  geschält  0,020—0,024  g,  später,  vom  März  bis  zum 
Juni,  ungeschält  0,078—0,116  g,  geschält  0,040— 0j066  g.  In  jung-en  un- 
reifen Kartoffeln  fiind  Meyer  iUj  t  kg-  0^201 —0,236  g^  in  den  Keimen 
0,8—5,0  g  Solan  in.  Der  Gehalt  an  letzterem  kann  in  schlechten^  kranken 
Kartoffeln  einen  hohen  Betrag'  erreichen.  Eine  Sorte  mit  Pik  Wuche- 
rungen durch  setzt  er  Kartoffeln  enthielt  in  1  kg  nicht  weniger  wie  1,34  g 
Solanin. 

Es  eraehieu  von  vornherein  wahrscheinlich,  daß  diese  Zunahme 
des  Solan inge?haltes  in  den  alten  und  schlechten  Kartoffeln  von  niederen 
Organisuien,  speziell  von  Bakterien,  bedingt  werde,  und  die  zur  Ent- 
geheidung  dieser  Frage  von  ß.  Weil^}  auf  Veranlassung  von  Sehneils) 
auBg-eführten  Untersuchungen  haben  diese  Verujutung  bestätigt*  Während 
in  7  Litern  KartoÜclwasser^   das   durch   Auspressen  zerriebener   roher 


1)  Meyer,  Arch,  f.  exp.  Path.  u*  PharmakoL  36.  äül.  189^ 

2)  Weil,  Arch.  l  Hyg.  38.  330.  1900, 

B)  Schnell,  Vergl.  Apothekerzeitung  1900*    Nr.  16. 
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Kartoffeln  nacli  Zusatz  der  K^eiclion  (tewicbtsmenge  Wasser  erhalten 
war,  kein  S(»Ianin  nai-Ii^^owirsen  werden  konnte,  fand  Weil  in  je 
<>  Liter  eines  solchen  durch  Krhitxen  Hterilisicrten  Anszugea,  nachdem 
er  jede  der  iH'iden  Portionen  mit  einer  verschiedenen,  ans  kranken 
Kartoffeln  gezüchteten  liakterienspecies  geimpft  und  zwei  Monate  hatte 
stehen  lassen,  0.041  und  0.07t3  ^  Solanin. 

Die  gleichen  Bakterien  hildeten  in  Bouillon,  in  der  sie  sieh  ehen- 
falls  gut  entwickelten,  kein  Solanin.  Aus  welcher  Substanz  das  letzere 
in  den  Kartoffeln  entsteht,  ist  noch  nicht  festgestellt. 

Die  Symptome  in  jenen  Massenvergiftungen  stimmen 
durchgängig  mit  denen  einer  an  Menschen  und  Tieren  experi- 
mentell hervorgerufenen  Solanin  Vergiftung  überein.  Sie  betreffen 
dementsprechend  den  Vcrdauungskanal  und  das  Centralnerven- 
System  und  traten  ausnahmslos  nach  dem  Genuß  teils  „neuer", 
unreifer,  teils  alter  ausgekeimter  Kartoffeln  auf.  Charakteristiscli 
ist,  daß  bei  der  Gesamtheit  der  Fälle  zwar  alle  Symptome  der 
Solaninvergiftung  zur  Beobachtung  kamen,  daß  dagegen  bei 
einer  größeren  oder  geringeren  Anzahl  der  Vergifteten  einzelne 
Symptome  fehlten.  Regelmäßig  vorhanden  waren  Kopfschmerz, 
Abgeschlagenheit,  Übelkeit,  Erbrechen  und  mehr  oder  weniger 
heftiger  Durchfall,  femer  Kolikschmerzen  oder  wenigstens 
Empfindlichkeit  des  IJnterleibes,  häufig  leichte  Benommenheit  und 
Schwindel  sowie  Temperatursteigerung  bis  zu  39®  und  darüber 
mit  Pulsbeschleunigung  und  Schweißausbruch.  Nicht  selten 
war  das  Gesicht  congestioniert,  die  Lippen  leicht  bläulich  ge- 
färbt In  einem  kleineren  Teil  der  Fälle  gesellten  sich  zu 
diesen  Erscheinungen  Ohrensausen,  Pupillenerweiterung,  Licht- 
scheu und  Krämpfe.  Von  der  Vergiftung  durch  verdorbene 
Nahrungsmittel,  wie  Fleisch,  Wurst,  Käse,  Fische,  bei  welcher 
einzelne  Symptome  einen  atropinartigen  Charakter  haben,  unter- 
scheidet sich  diese  Kartoffel  Vergiftung  ganz  scharf  dadurch,  daß 
unter  673  zum  Teil  sehr  schwer  Erkrankten  kein  einziger  Todes- 
fall vorkam. 

Es  ist  bisher  nicht  bekannt,  daß  jene  gefährliche  Form  der  Ver- 
giftung dnrcli  den  Genuß  von  Kartoffeln  verursacht  worden  ist.  Da- 
gegen kann  eine  von  Dieudonnt^^)  beobachtete  Vergiftung  von 
150  Personen  durch  Kartoffelsalat  vielleicht  als  Sepsinvergiftang 
(vergl.  oben  S.  193)  aufgefaßt  werden.  Die  Symptome  waren  Kopfweh, 
Schwindel,  heftiges,  wiederholtes  Erbrechen,  kolikartige  Schmerzen,  bei 
vielen  Personen  Krämpfe,  besonders  Wadenkrämpfe,  Frostgefühl, 
schwacher   Puls.     Die  meisten  Kranken  waren  nach  einigen   Stunden 

1)  Mtinch.  med.  Wochenschr.  1903.  2282. 
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gencBeHj  andere  am  nächaten  Tage.  Die  Kartoffeln  enthielten  pro  kg 
Oj021  g  Solanin.  Aus  dem  Balat  wurde  Proteüä  vulgaris  (vergl  oben  S.  191) 
gea liebtet,  so  daß  der  letztere  vielleicht  Sepsin  gebildet  bat  und  zwar 
nicht  in  den  Kartoffeln,  aondern  in  dem  fertigen  8alat, 

Alis  den  im  VorstehendeB  initgeteilteD  Tatsachen  ergibt 
ßichj  daß  gute  Kartoffeln  niemals  zu  einer  Solanin  Vergiftung 
Anlaß  geben  werden ,  daß  dagegen  in  neuen^  unreifen  j  sowie 
in  alten^  ausgekeimten^  nameutlieh  aber  in  kranken  Kartoffeln 
der  Solanin  geh  alt  eine  Höhe  erreichen  kann,  bei  welcher  der- 
artige Kartoffeln  nach  reichlichem  GenuB  schwere,  obgleich 
nicht  lebensgefährliche  Vergiftungon  hervon^ufen  könuen.  Solche 
Kartoffeln  dürfen  daher  niemals  als  Nahrungsmittel  für  Menschen 
Verwendung  finden* 

In  neuerer  Zeit  haben  solaninbaltige  Drogen,  namentlich 
die  Stengel  des  Bittersüß  (SoL  dulcamara)^  auch  therapeu tische 
Anwendung  getundeUj  später  und  noch  in  neuester  Zeit  auch 
das  Solanin  und  zwar  merkwürdiger  Weise  als  schmerzstillendes 
Mittel  *),  Das  Solanin  wirkt  allerdings  in  gewissem  Sinne  local 
anästhesierend,  aber  nur  dadurch,  daß  es,  wie  Perles  richtig 
bemerkt j  auf  die  Gewebe,  also  auch  auf  die  Nerven ^  nekroti- 
sierend wirkt 


S7»  Gruppe  des  Chinins. 

Von  den  zahlreichen  ChinaalkaloTden  gehören  zu  dieser 
Gruppe  nur  das  Chinin ^  C,5>H2(iN2  (OH)  (ÜCH3),  d^is  Con- 
chinin  und  sicherlich  auch  das  Cuprein,  CigH2[yN2(OH)2j 
dessen  Monomethyläther  das  Chinin  ist 

Das  Chinin  vergiftet  unter  geeigneten  Bedingungen  alle 
Organelemente  des  Tierkörpers,  sowohl  solche^  dene%  wie  den 
Muskeln  und  Nerven^  specifis che  Funktionen  zugewiesen  sind, 
als  auch  jene  Protoplasma  statten,  an  welchen  sich  bloß 
Vorgänge  der  Ernährung  und  des  Stoffumsatzes  abspielen. 

Auf  die  letzteren  wirkt  es  stärker  als  die  Fiebermittel  der  beiden 
folgenden  Gruppen  und  unterscheidet  sieh  von  diesen  in  therapeutiachcr 
Beziehung  auch  noch  besonders  dadurch^  daß  es  Wechselüeber  und 
andere  Malariakrankheiten  heilt,  wiis  jene  nicht  vermögen. 


I         "1)  VergÜ  Metz,  Üb,  d,  therap,  Wirkuiige»  des  Solanins  bei  Nerven- 
krankheiten.   Diss.  Straß  bürg  1891. 
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Der  allgemeine  Charakter  der  Chinlnwirkung   an  allen 

Organen  ist  mit  großer  Wahrscheinlichkeit  so  zu  deuten,  daB 
das  Alkaloid  bei  seiner  vollen  Wirkung  die  Organelemente  zum 
Absterben  bringt,  wobei  die  Funktionen  oder  die  Funktions- 
fahigkeit  und  die  Emährungsvorgänge  derselben,  wie  beim 
Absterben  aus  anderen  Ursachen ^  zuerst  erhöht,  dann  ve^ 
mindert  und  schließlich  ganz  vernichtet  werden.  Zwar  ist  diese 
Erhöhung  der  Lebenserscheinungen  bisher  noch  nicht  an  allen 
Organen  beobachtet,  auf  die  das  Alkaloid  lähmend  wirkt,  doch 
erweist  jede  genauere  Untersuchung  ihr  Vorhandensein. 

Die  Wirkungen  des  Chinins  auf  die  niedersten  Orsazdsmen 
lassen  sich  nur  nach  den  Veränderungen  beurteilen,  welche  deren 
Bewegungserscheinungo  erfahren. 

Bei  Infusorien  werden  die  Bewegungen  sofort  unter- 
drückt, wenn  die  Flüssigkeiten^  in  denen  sie  sich  be- 
finden, 0,5—1,0  pro  Mille  Chinin  enthalten  (Binz^).  Unter 
den  gleichen  Bedingungen  stellen  auch  die  farblosen  Blut- 
körperchen ihre  amöboiden  Bewegungen  ein.  An  Fröschen  wird 
die  Auswanderung  dieser  Gebilde  aus  den  Blutgefäßen,  z.  B.  an 
dem  entzündeten  Mesenterium,  gehemmt,  entweder  infolge  dieser 
lähmenden  Chininwirkung  (Binz^),  oder  der  unter  dem  Ein- 
fluß der  letzteren  auftretenden  Ereislaufsstörungen,  während 
Infusorien  und  andere  Entozoen,  die  sich  im  Blute  dieser  Tiere 
finden,  bei  der  Chininvergiftung  weder  gelähmt  noch  getötet 
werden  (Zahn^). 

Ob  die  Bewegungen  dieser  niedersten  Organismen,  beyor 
sie  abgeschwächt  und  schließlich  aufgehoben  werden,  eine  Ver- 
stärkung erfahren,  wie  es  die  oben  ausgesprochene  Regel 
erfordert,  ist  schwer  zu  beobachten,  und  die  beobachteten  Er- 
scheinungen sind  noch  schwerer  zu  deuten. 

Auch  über  die  Bedeutung  der  von  O.  Hertwig  beschrie- 
benen Veränderungen,  welche  der  Teilungsprozeß  der  Zell- 
kerne unter  der  Einwirkung  des  Chinins  erföhrt,  läßt  sich  vor- 
läufig ein  sicheres  Urteil  nicht  gewinnen. 


1)  Vergl.  Binz,  Das  Chinin.    Berlin  1875. 

2)  Binz,  Arch.  f.  mikrosk.  Anat.  3.  383.  1867.    Vgl.  auch  Kerner, 
Pflüg.  Arch.  3.  129.  1870;  5.  27.  1872. 

3)  Zahn,   Zur   Lehre  Yon  der  Entzündung  und  £itening.    Diss. 
Heidelberg  1872. 
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P  Weit  weniger  stark  als  auf  die  genaimten  Gebilde  wirkt 
^das  Chinin  auf  Bakterien  und  auf  Fäulniß-  uud  Gärtings- 
organismen  im  allgemeinen  eiD.  Ihre  Bewegungen  werden 
erst  dann  unterdrückt  und  ihre  Fortentwicklung  geheramt, 
Gärungß-  und  Fäulnißvorgänge  verhindert  und  aufgehoben^ 
wenn  der  Chiningehalt  der  Flüssigkeiten  oder  Massen  2 — 8 
p*  Mille  erreicht. 

Von  den  eontractilen  Organelemeuten  sind  in  neuester 
Zeit  die  quergestreiften  Skelettmuskeln  des  Frosches  und 
Kaninchens  sowie  der  Herzmuskel  der  erstgenannten  Tierart 
von  Öantesson')  auf  ihr  V^erh alten  unter  der  Einwirkung  des 
Chinins  auf  das  sorgfältigste  untersucht  worden.  Diese  Unter- 
suchungen haben  in  vollster  Klarheit  die  Absterbeerscheinungen 
ergeben. 

Die  Versuche  wurden  zunächst  anMuskeln  vonFrö  sehen 
ausge  führt  j  welche  mit  5 — 10  mg  salz  sauren  Chinins  vergiftet 
waren. 

Die  Arbeitsleistung  der  Muskeln  eines  derartig  ver- 
gifteten Frosches  bei  Einzelzackungen  mit  steigender  Belastung 
bis  zu  der  Gewicbtsgrößej  die  der  Muskel  gerade  noch  zu 
heben  vermag  ^  ist  im  Vergleich  zu  dem  Arbeitsquantum  der 
Muskeln  des  normalen  Tieres  um  das  2— 6  fache  vermehrt. 
Auch  das  Arbeitsmaximum  oder  die  größte  Arbeit,  die  der 
Muskel  bei  einer  einzelnen  Zuckung  zu  leisten  vermag,  ist  ver- 
größert und  tritt  bei  einer  stärkeren  Belastung  ein,  als  am  un- 
vergifteten  Muskel.  Endlich  ist  auch  die  absolute  Kraft  ge- 
steigert^  d,  b.  der  Muskel  vermag  ein  größeres  Gewicht  gerade 
noch  zu  heben  als  vorher.  Wenn  ein  vergifteter  Muskel  bei 
starker  Belastung  in  gleichen  Zeiten  rasch  nacheinander  eine 
gröÜere  Zahl  von  Einzelzuckuugen  auszuführen  hat,  so  leistet 
er,  entsprechend  der  Vermehrung  der  Arbeit  bei  jeder  einzelnen 
Zuckung,  auch  für  eine  bestimmte  Anzahl  derselben  eine  viel 
größere  Arbeit,  als  der  nicht  vergiftete  Muskel,  aber  nur  im 
Anfang  während  einer  gewissen  Zeit,  dann  nimmt  die  Arbeit 
ab  und  der  Muskel  ermüdet  viel  früher  als  der  normale 
und  erholt  sich  dann  weit  schwerer  oder  unvollständiger,  oder 
er  stirbt  wohl  ganz  ab  und  verfiillt  der  Totenstarre.     Die  ge- 


P        l)Santessöii,  Aick  f.  exp.  Path.  u.  Phannakol.  SO.  411  und  448, 
1B92;  82.  32L  1893. 
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samte,  bis  zur  Ermüdimg  geleistete  Arbeit  ist  dabei  geringer 
als  die  des  unvergifteten  Muskels.  Diese  Wirkong  des  Chining 
ist  so  zu  deuten ;  daß  das  Contractions vermögen  der  Muskeln 
anfangs  erhöht  wird;  indem  bei  gleichbleibender  Contractionfl- 
dauer  die  Geschwindigkeit  der  Kraftentfaltung  gesteigert  ist; 
dann  wird  die  letztere  beschränkt  oder  ganz  aufgehoben. 

Die  Resultate  sind  die  gleichen^  ob  die  Muskeln  curarisiert 
sind  oder  nicht,  so  daß  es  sich  in  der  Tat  um  eine  Wirkung 
auf  die  contractile  Muskelsubstanz  selbst  handelt 

In  derselben  Weise  wie  bei  Fröschen  verhalten  sich  die 
direkt  am  lebenden  Tier  untersuchten  Muskeln  von  Kanin- 
chen, welche  durch  Injektion  von  0,05 — 0,1  g  milchsauren 
Chinins  in  das  Blut  vergiftet  sind.  Es  tritt  zwar  auch  nach 
der  Injection  einer  Kochsalzlösung  in  das  Blut  eine  nicht  unbe- 
deutende Steigerung  der  Muskelleistung  hervor,  allein  sie  ist 
nach  Chinin  um  das  Mehrfache  größer.  Circulationsstörungen 
spielen  bei  ihrem  Zustandekommen  keine  Rolle. 

An  dem  isolierten,  mit  Nährflüssigkeit  durchspülten,  arbei- 
tenden Froschherzen  bleibt  das  Chinin  noch  wirksam,  wenn 
jene  auch  nur  1:50000  von  dem  Alkaloid  enthält  Wegen  der 
stark  hervortretenden  Wirkungen  auf  die  Elasticitätsverhältnisse 
des  Herzmuskels  ist  eine  Erhöhung  der  Leistungsfähigkeit  des- 
selben nicht  nachweisbar.  Die  Dehnbarkeit  des  Muskels  wird 
größer,  das  Herz  erschlafft  sehr  stark  und  dilatiert  sich  in  der 
Diastole  weit  mehr  als  das  normale,  während  es  sich  in  der 
Systole  weniger  zusammenzieht,  so  daß  das  Volum  des  Hereens 
größer,  das  der  einzelnen  Pulse  dagegen  kleiner  wird.  Da  zu- 
gleich die  Pulsfrequenz  eine  Abnahme  erfährt,  so  erscheint  die 
Arbeitsleistung  des  vergifteten  Herzens  erheblich  vermindert 
Auch  die  absolute  Kraft  des  Herzens  wird  durch  das  Chinin 
herabgesetzt.  Dagegen  ist  das  letztere  imstande,  aus  irgend- 
einem Grunde  bestehende  Unregelmäßigkeiten  der  Herzcontrac- 
tionen  zu  beseitigen;  wahrscheinlich  geschieht  das  in  solche 
Fällen,  in  denen  die  Unregelmäßigkeiten  von  partiellen  krampf- 
haften Zuständen  oder  von  einer  Verminderung  der  Dehnbar- 
keit einzelner  Partien  des  Herzmuskels  abhängen,  die  das 
Chinin  durch  seine  erschlaffende  Wirkung  beseitigt  umgekehrt 
kann  die  letztere,  wenn  sie  nicht  den  ganzen  Herzmuskel 
gleichmäßig  betrifft,  auch  Unregelmäßigkeiten  der  Herztätigkeit 
hervorrufen. 
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Die  Abnahme  der  Pulsfrequenz  hängt  nicht  von  einer  Er- 
reguDg  der  nervösen  hemmenden  Vorrichtungenj  Boudem  von  der 
Veränderung  des  HerÄmuskelB  ab,  da  Atropin  an  dieser  Wir- 
kung nichts  ändert 

Im  wesentlichen  wie  das  Chinin  wii'ken  das  Coucbinin, 
Cinchonin  und  Cinclionidin  auf  das  Froschherz.  Größere 
Gaben  dieser  Alkaloide^  und  zwar  Chinin  und  Cinchonidio  im 
Verhältnis  von  li5000,  Conchinin  und  Cinchonin  erst  in  etwas 
größerer  Concentration,  bringen  in  wenigen  Minuten  das  Herz 
zum  Absterben. 

Am  Menschen  und  an  Säugetieren  veranlassen  kleinere 
Gaben  Chinin  zunächst  Zunahme  der  Pulsfrequenz 
und  Hand  in  Hand  mit  dieser  eine  Steigerung  des  Blut- 
drucks. 

Die  Ursache  dieser  Erscheinungen  seitens  der  Kreislaufsorgane  ist 
noch  nicht  genügend  aufg^eklärt»  Man  leitete  aie  von  einem  Nadilaß  des 
Tonne  der  herzhemmenden  VagusfaBem  ab,  infolge  verminderter  Erreg- 
barkeit  ihrer  centralen  Ursprünge  (Schlockow,  1861)  oder  ihrer 
periplieren  Endapparate  (Bloek,  1870;  Jerusalimökjj  1875).  Eine 
Lähmung  dieser  Apparate  kommt  indessen  erat  naeh  größeren  Gaben  zu- 
stande (Jerusaliiusky);  sie  ist  aber  auch  unter  diesen  Verhültnigsen 
niüht  immer  nachzuweisen  (Sc hiockow,  Lewizky,  1869)  oder  wenigstens 
keine  vollständige  (Bin^,  1875).  Es  wird  die  Blutdruckateigerung 
auch  von  einer  direkten  Veränderung  dea  Herzmuskels  abliängig  gemacht 
(L  e  w  iz  ky),  durch  welche  infolge  einer  Zunahme  der  Dehnbarkeit  desselben 
( „  Ext  enßibüität^  nach  C  h  i  r  o  n  e ,  1 875 )  ein  e  Vergr ö  ßerting  des  Pub v  olura  s 
hervorgebracht  wird.  Das  erscheint  am  Säugetierherzen  nicht  unmög* 
lichj  obgleich  am  Froschherzen  nur  das  Gegenteil  nachgewiesen  ist  (vergl, 
oben  S.216).  Aucti  anfiebernden  Kranken  kann  die  Energie  derHerzcontrac- 
tionen  nach  Chinin  znnehmen  und  der  Dikrotiarnns  des  Pulses  verschwinden 
(S^e  und  Boehefontaine,  1883), 

Größere  Gaben  Chinin^  beim  Menschen  etwa  von  1  g  ab, 
verarsachen  von  vornherein  Abnahme  der  Pulsfrequenz 
und  Sinken  des  Blut  drücke,  die  von  einer  beginnenden 
Ab  Schwächung  der  He  rztiitigkeit  bedingt  werde  Hj  welche  schließ* 
lieh  im  Verein  mit  der  Lähmung  der  Kespirationscentren  den 
Tod  herbeiführt* 

Über  das  Verhalten  der  glatten  Muskeln  ist  noch 
wenig  bekannt  Ziemlich  übereinstimmend  haben  zahlreiche 
Forscher  eine  Verkleinerung  der  Milz  unter  dem  Einfluß 
des  Chinins  sowohl  an  Menschen  als  auch  an  Tieren  beobach- 
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tet.  Ob  es  sich  dabei  um  eine  direkte  Erregung  der 
glatten  Muskelfasern  oder  um  eine  durch  andere  Ursachen 
herbeigeführte  Abnahme  des  Blutgehalts  handelt,  läßt  sich  zur 
Zeit  mit  Sicherheit  nicht  entscheiden.  Auch  die  infolge  der 
Durchschneidung  der  zufuhrenden  Nerv^enplexas  vergrößerte 
Milz  erfährt  durch  das  Chinin  eine  Verkleinerung  (Mosler, 
1872;  Jerusalimskyi)).  Analoge  Contractionea,  die  am 
Uterus  und  in  Form  verstärkter  Peristaltik  am  Darm  ein- 
treten, hat  man  von  einer  Erregung  der  glatten  Muskelfasern 
abhängig  zu  machen  gesucht  (Monteverdi,  1872;  ChironCf 
1875). 

Die  Wirkungen  des  Chinins  auf  das  Nervensystem  be- 
treffen nur  die  cerebro-spinalen  Teile  des  letzteren,  während 
in  den  peripheren  Gebieten  besondere  Veränderungen  sich 
nicht  nachweisen  lassen,  bis  auf  die  erwähnte  etwas  zweifel- 
hafte Lähmung  der  Endigungen  der  herzhemmenden  Fasera 
des  Vagus  und  eine  atropinartige  "Wirkung  auf  die  Speichel- 
nerven bei  direkter  Injection  des  Alkaloids  vom  G-ange  aus  in 
die  Drüse  (Heidenhain 2)). 

An  Menschen  treten  zunächst  Gehirnerscheinungen  in 
den  Vordergrund.  In  den  leichtesten  Graden  der  Wirkung 
wird  die  Empfindlichkeit  der  sensiblen  Sphäre  im  Sinne  einer 
schwachen  Morphinwirkung  herabgesetzt  Die  Anwendung  des 
Chinins  zur  Unterdrückung  von  rheumatischen  und 
neuralgischen  Schmerzen  ist  wenigstens  in  vielen  Fällen 
auf  diese  Wirkung  zurückzuführen. 

An  Fröschen  ruft  das  Chinin  eine  ähnliche  Narkose  hervor  wie 
das  Morphin.  Auch  an  höheren  Tieren  wird  die  allgemeine  Empfind- 
lichkeit merklicli  lierabgesetzt. 

Nach  größeren  Gaben  Chinin  stellen  sich  an  Menschen  E^ 
scheinungen  ein,  die  man  in  ihrer  Gesamtheit  als  Chinin- 
rausch bezeichnet.  Sie  bestehen  in  Schwindel,  Kopfschmerz; 
Ohrensausen,  Schwerhörigkeit  und  selbst  Taubheit,  Empfind- 
lichkeit gegen  Licht,  Verdunkelung  des  Gesichtsfeldes  und 
Doppelsehen,  Verwirrung  der  Ideen,  Schlafsucht  und  Betäubung. 
Diese  Erscheinungen,  die  nicht  alle  zusammen  in  jedem  Falle 
aufzutreten  brauchen,   gehen  nach   dem  Aussetzen  des  Mittels 


1)  Jerusalimsky,  Üb.  d.  physiol.  Wirk,  des  Chinins.  Berlin  1875. 

2)  Heidenhain,  Pflüg.  Arch  9.  345.  1874.    Anmerk. 
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"baTd  vorüber.  Doch  hat  man  auch  dauernde  Störuugen  der 
Sinnesorgane^  besondere  Taubheit^  seltener  Ämbljopien  and 
sogar  ßlüidbeit  nach  größeren  Ohiningaben  und  nach  Erholung 
von  schweren  Vergiftungen  beobachtet     Vff^v-fivi  ^^k^i^  Jl  ^u-nw^</ü  u*  ^. 

Ob  bei  dieaem  CKininrauseh  neben  den  unzweifelhaften  Lähmnn^- 
zTi ständen  auch  eine  direkte  Erreg'ung'  einzelner  Gehimg-et*iete  im  Spiele 
ist,  läßt  eich  mit  Sicherheit  nicht  entscheiden.  Doch  erscheint  das  nicht 
nnwahracheinlich.  Die  Störungen  der  Sinnesfunktionen  hat  man  mit 
Hyperämien  des  Gehörorgans  und  der  Ketinain  Zusammenhang  gebracht, 
indeß  obue  gentigende  Begrnndung. 

Das  Endstadium  der  Chiniuwirkung  an  Measchen 
bilden  Bewußtlosigkeit  mit  Delirien  gepaart^  Koma  und  zuwei- 
leii  Convnlsionen.  Der  Tod  erfolgt  an  Menschen  durch  Col- 
lapSj  d.  h.  durch  eine  aUge meine  Lähmung  des  C entral nerven- 
Systems  und  vielleicht  auch  der  Herztätigkeit.  An  Tieren 
tritt  nach  subcutaner  Injeetion  von  ^^amorphem^  Chinin  Eespi- 
rationslähmung  ein,  welche  vor  dem  Herzstillstand  zustande 
kommt  (Heubaeh^))  und  welcher  euie  Steigerung  der  Atem- 
bewegungea  vorausgeht  (Jerusalimaky,  a,  a.  O,). 

Die  Wirkungen  des  Chinins  auf  das  Rückenmark 
und  auf  die  motorischen  Centren  der  Medulla  w^erden 
an  Sängetieren  durch  die  bald  eintretenden  Veränderungen  der 
Respirations-  und  Herztätigkeit  mehr  oder  weniger  verdeckt. 
Durch  kleinere  Gaben  von  ,,  amorphem''  Chinin  wird  die 
Reflexerregbarkeit  des  Rückenmarks  und  der  Gefäß  nerven- 
centren  an  Kaninchen  nicht  herabgesetzt  (Heu b ach),  während 
an  diesen  Tieren  nach  0,012—0^04,  an  Hunden  nach 
0,16  bis  0,18  g  bei  der  Injeetion  in  das  Blut  zugleich 
mit  dem  Eintritt  eines  sehr  niederen  Blutdrucks  die  Erreg- 
barkeit der  genannten  Centren  sowohl  für  die  reflectorische 
wie  auch  für  die  direkte  Erregung  durch  Erstickung  aufge- 
hoben ist  (v.  Schroff^). 

Covulsionen  treten  bei  Menschen  und  Säugetieren  hau* 
figj  aber  nicht  ausnahmslos  auf.  Ihr  Ursprung  läßt  sich  vor- 
läufig nicht  mit  genügender  Sicherheit  beurteilen.  An  Fröschen 
ist  nach  1—5  mg  Chinin  die  Reflexerregbarkeit  regelmäßig 
gesteigert  (Heu b ach),  und  es  kann  zu  tetanusartigen  Anfällen 


1)  Henbachj  Ar  eh.  f.  eitp.  Path,  u,  Parinakol,  &•  1.  1875. 

2)  V.  Schroff,  Wien.  med.  Jahrb.  1875.  175. 
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kommen.  £s  muß  noch  bemerkt  werden,  daß  an  dieser  Tie^ 
art  die  gesamten  Erscheinungen  seitens  des  Gehirns  und 
Rückenmarks  von  der  allerdings  früh  eintretenden  Herzlähmung 
unabhängig  sind.  ••'  "^ 

Bei  der  Beurteilung  der  böcbsten  Grade  der  Chininwii- 
kung  ist  besonders  zu  berücksichtigen,  daß  der  Gesamtorganismus  der 
verschiedenen  Tierarten  an  den  Folgen  der  Lähmung  solcher  Funktionell 
zugrunde  geht,  die  vor  allen  anderen  für  seineu  Fortbestand  von 
Wichtigkeit  sind.  An  Warmblütern  wird  dementsprechend  der  Tod 
durch  Respirations-  und  Herzlähmung  herbeigeführt.  Wenn  der  Ee- 
spirationsstillstand  eintritt,  so  ist  auch  die  Herztätigkeit  bereits  soweit 
herabgesetzt,  daß  von  einer  Unterhaltung  des  Kreislaufs  nicht  die  Kede 
sein  kann.  Frösche  würden  mäßige  Grade  der  Lähmung  des  Central- 
nervensystems  und  der  Respiration  überstehen,  wenn  die  Herzlahmong 
nicht  vorhanden  wäre. 

Der  Einfluß  des  Chinins  auf  die  Körpertemperatur  und 
den  StofTweehsel  ist  ein  sehr  verwickelter^  und  dies  macht  es 
schwierig,  die  eigentlichen  Grundwirkungen  und  ihre  Folgen 
scharf  auseinander  zu  halten.  Obgleich  man  sich  vielfach  be- 
müht hat,  das  Verhalten  der  Temperatur  und  des  Stoffwechsels 
unter  dem  Einfluß  des  Chinins  festzustellen,  so  haben  doch  die 
darauf  gerichteten  Untersuchungen  teils  unklare  und  schwankende, 
teils  einander  widersprechende  Resultate  geliefert  Das  hängt 
einerseits  von  den  complicierten  Wirkungen  des  Chinins  selbst 
und  andererseits  von  den  angewandten  Methoden  und  Versuchs- 
bedingungen ab. 

Es  kann  wohl  als  feststehend  angenommen  werden,  daß  ge- 
eignete kleinere  Gaben  von  Chinin  an  Menschen  und  Tieren 
die  normale  Körpertemperatur  nicht  von  vornherein  ver- 
mindern, sondern  daß,  wenigstens  anfangs,  eine  Steigerung 
derselben  eintritt  (Waldorf,  1843;  Dum^ril,  Demarquay 
und  Lecomte,  1851;  Bonwetsch,  1869;  Jansen'),  Fried- 
mann 2)).  Nach  größeren,  nicht  vergiftenden  Gaben  fand  man 
meist  eine  Temperaturabnahme,  die  indessen  an  normalen 
Menschen  und  Tieren  nur  unbedeutend  zu  sein  pflegt    Großer 


1)  Jansen,  Unters,  üb.  d.  Einfl.  des  schwefeis.  Chinins  auf.  d. 
Körperwärme  u.  d.  Stickstoifumsatz.    Diss.  Dorpat  1872.    Literatur. 

2)  Friedmann,  Üb.  den  Einfl.  von  Chloralhydrat,  Chinolin,  Chinin 
u.  Antipyrin  auf  d.  Wärmeproduktion  von  Kaninchen.  Erlanger  Diss. 
Würzburg  1890.    S.  3G-45. 
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ist  tüeser  Einfluß  bei  fiebernden  Menschen  und  an  Tieren  mit 
kitnstlich  gesteigerter  Temperatur.  Indessen  wird  das  Chinm 
mbeztig  auf  diese  WirkuDg  von  den  StoiFen  der  Äntipyrin-  und 
?alicjlsäuregruppe  erhebJich  tibertroffen.  In  den  Versuchen 
ron  Gottlieb  ^)  an  Kaninchen,  deren  Temperatur  durch  den 
Stich  in  das  Corpus  striatum  gesteigert  war^  brachten  Gaben 
von  0^05 — 0^10  g  Chinin  bei  subcutaner  Injection  keine  oder 
nnr  eine  sehr  geringe ,  Gaben  toji  0,15 — 0^2  nur  eine  mäßige 
Herabsetzung  hervor* 

Inbezug  auf  das  Verhalten  des  Stoffwechsels  ist  die  Menge 
'der  stickstoffhaltigen  Bestandteile  des  Harns  am  ein- 
gehendsten untersucht.  Dali  eine  Öteigernng  der  Hamstoff- 
nnd  Gesamtstickstoffausscheidung  selbständig  vorkommen  oder 
der  Verminderung  vorausgehen  kann^  ergibt  sich  unzweifelhaft 
aus  den  Versuchen  von  Unruh^j  von  Oppenheim^)  und  von 
Jrisawa*)  an  Menschen.  Auf  die  antitngliche  8teigemng  der 
StickstoffausBcheidung  folgt  dann  eine  oft  bedeutende  Vei^ 
minderung.  In  der  Eegel  aber  ist  von  vornherein  eine 
Abnahme  derselben  beobachtet  worden^  anscheinend  weil 
in  den  ilblichen  24  stund  igen  Versucbsperioden  die  anfängliche 
Steigerung  des  Stickstoffurasatzes  durch  die  bald  darauf  folgende 
Verminderung  desselben  verdeckt  wird,  Sicher  ist,  daH  das 
Chinin  nicht  in  dem  Maße  wie  die  Stoffe  der  Antipjrin-  und 
SalicjIgTuppe  eine  Zunahme  der  Stickstoffausscheidung  zu  ver- 
anlassen vermag^  die  letztere  dagegen  weit  intensiver  als  jene 
in  der  entgegengesetaten  Richtung  beeinflußt. 

Sehr  bedeutend  ist  die  Verminderung  der  Stickstoff- 
Ausscheidung  nach  größeren  Chiningaben.  KumagawaM 
tterabreichte  einem  Hunde  von  27  kg  Körpergewicht  an  9  auf- 
"einanderfolgenden  Tagen  in  täglichen  Gaben  von  0,5-1,5  g 
zusammen  9  g  Chininhydrochlorid  und  fand  darnach  eine  Ver- 
mindermig  der  Stickstoffausscheidung  von  8—16%,  während 
unter  denselben  Verbliltnissen  Salicyleäure^  Salol  und  Acetanilid 
eine   sehr   ansehnliche  Vermehrung   derselben  hervorbrachten, 


1)  Gottliebj  Arcli.  f,  eitp.  Patb.  u.  Phammkol  20.  41R.  1890. 

2)  Unrub,  Virch.  Arch.  48*  227.  18fi9. 

B)  Oppenheim,  PHi^r  Arcli.  äa*  475.  1880, 

4)  Iriaawa,  Arcli.  l  Anat  u.  Physiol.    PhyaioL  Abt  1894.  203. 

5)  Kumagawifc,  VircL.  Areli.  llg.  134.  1888. 
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An  einem  Hunde,  welcher  am  7.  Hungertage  bei  einem  Körpe^ 
gewicht  von  5  kg  0,5  g  Chinin  erhielt,  nahm  die  Hamstoff- 
menge  an  diesem  Tage  im  Vergleich  zum  6.  Tage  um  36% 
ab  und  erreichte  am  9.  Tage  nahezu  wieder  den  Betrag  de« 
6.  Tages  (Prior  ')).  An  Hühnern  wurde"  die  HarDsäureproduktion 
nach  innerlicher  Darreichung  von  Chinin  infolge  der  gestörten 
Verdauung  und  Resorption  der  Nahrung  vermindert,  nach  sub- 
cutaner Injection  vermehrt  gefunden  (Jansen^)). 

Die  Verminderung  betrug  z.  B.  in  einem  Falle  am  Menschen 
nach  1,6  g  Chininchlorhydrat  24 ^/^  (Kemer^);  in  einem  anderen 
Falle  verminderte  sich  die  Menge  des  Harnstoffs  nach  1,8  g 
um  39%  (Schulte  und  Zuntz*))  und  in  einem  Versnche  von 
Pri]or  an  sich  selbst  nach  4  g  um  2d%, 

Auf  die  Menge  der  ausgeschiedenen  Kohlensäure 
scheint  das  Chinin  direkt  einen  nachweisbaren  Einfloß  nicht 
auszuüben.  Sie  war  in  Versuchen  mit  dem  Pettenkoferschen 
Respirationsapparat  an  Katzen  bald  ein  wenig  vermindert,  bald 
um  ein  geringes  vermehrt  (Bauer  und  v.  Boeck*)).  Bei 
tracheotomierten  Kaninchen,  welche  durch  Müllersche  Ventile 
atmeten,  ließ  sich  in  bezug  auf  Kohlensäureausscheidung  und 
Sauerstoffverbrauch  während  einer  Viertelstunde  zwischen  ve^ 
gifteten  und  unvergifteten  Tieren  ein  Unterschied  nicht  nach- 
weisen (Straß  bürg®)). 

An  dem  Zustandekommen  der  geschilderten  Veränderongen 
der  Temperatur  und  des  StofTweohsels  unter  dem  £influß  des 
Chinins  beteiligen  sich  je  nach  den  Bedingungen,  unter  denen 
diese  Wirkungen  herbeigeführt  werden,  die  verschiedensten 
Faktoren. 

Zunächst  kommen  dabei  Störungen  der  Magen-  und 
Darmfunktione  n  in  Betracht.  Das  Chinin  verursacht  regel- 
mäßig, obwohl  nur  in  beschränktem  Grade,  entzündliche  Vo^ 
gänge  an  den  Stellen  seiner  Application,  namentlich  leicht  an 
den   Schleimhäuten,  aber  auch  Absceßbildung  nach  subcutaner 


1)  Prior,  Pflüg.  Arcli.  U.  237.  1884. 

2)  a.  a.  0.  oben  S.  220. 

3)  Kerner,  Pflüg.  Arcb.  8.  97.  1870. 

4)  Schulte,  Üb.  d.  Einfl.  d.  Chinin  auf  einen  Oxydationaprocefi im 
Blute.    Diss.  Bonn  1870. 

5)Baueru.  V.  Boeck,  Ztschr.  f.  Biolog.  10.  336.  1874. 

6)  Straßburg,  Ar  eh.  .f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  2.  884.  1874. 
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injectian.  Es  entateheo  daher  bei  Bemem  Gebraucia,  sogar 
Bchon  nach  täglichen  Gaben  von  5—10  mg^  wenn  dieselben 
läDgere  Zeit  fortgesetzt  werden  (H.  Schulz')),  katarrhalische 
ZuBtände  des  Magens  und  des  Darms ^  Empfindlichkeit  des 
Epigastriums  gegen  Druck^  Übelkeit  und  Erbrechenp  Infolge- 
dessen wird  die  Verdau uug  und  Resorption  der  aufgenommenen 
Nahrung  vermindert  und  ein  Ausfall  an  StoflFwechselprodukten 
herbeigeführt.  In  dieser  Weise  ist  die  Abnahme  der  Harn- 
säureausscheidung bei  Hühnern  nach  der  innerliohen  Dar- 
reichung Ton  Chinin  zu  erklären. 

Es  ist  femer  leicht  verstänillicbj  daß  infolge  der  energiachen 
Einwirkung  des  Chinins  auf  die  Respiration  und  das  Herz  in 
ähnlicher  Weise  wie  beim  Veratrin  (vergl  obenS.  204)  durch  die 
Anfangsstufen  eines  CoUaps  sowohl  die  Temperatur  als  auch 
der  Stoffwechsel  vermindert  werden  können.  Wenn  in  acuten 
Krankheiten  mit  contin nie r liebem  Fieber  durch  eine  energische 
Anwendung  desMittels  ein  rascher,  bedeutender  Temper  aturabf all 
erzwungen  wird,  so  fehlen  dabei  wohl  niemals  die  Anfange 
einer  coli  aps artigen  Wirkung,  wie  sie  nach  Veratrin  in  reinerer 
nnd  intensiverer  Weise  zustande  kommt 

Die  selbständige  Wirkung  des  Chinins  auf  die 
Temperatur  und  den  Stoffwechsel  besteht  darin,  daß  es 
einerseits  direkt  die  elementaren  Statten  des  Stoffwechsels  beein- 
flußt und  andererseits  durch  Ver  mittel  uug  gewisser  Geh  im  gebiete 
die  Wärmeabgabe  nach  außen  verändert. 

Es  ist  sehr  wahrscheinlich,  daß  beide  Gebiete  nach  kleineren 
Gaben  zunächst  einen  gewissen  Grad  von  Erregnng  erfahren, 
deren  Folgen  sich  durch  die  angeführte  Temperatursteigerung 
und  die  auf  verstärkten  Eiweißzerfall  zurückzuführende  ver- 
mehrte Stickstoffausscheidung  geltend  machen« 

Die  experimentellen  Beweise  für  die  direkte  Wirkung  des 
Chinins  auf  die  Stoffwechsel  statten  sind  zur  Zeit  zwar  noch  sehr 
spärlich,  fehlen  aber  doch  nicht  ganz.  Dahin  gehören  vor  allen 
Dingen  die  Beobachtungen,  daß  das  Chinin  die  Säurebiklung  im 
Blut  vor  und  nach  der  Gerinnung  desselben  hindert  (Binz^)) 


k 


1)  Schulz,  Virch.  Ärek  JOÖ.  21.  1887. 

2)  BinZy  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  1.  18.  1873. 
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und  die  Hippursäuresynthese  in  der  Niere  in  bedeutendem 
Grade  hemmt  (A.  Hoffmann*)),  Es  ist  daher  wahrscheinlich^ 
dali  das  Alkaloid  auch  im  lebenden  Organismus  die  in  den 
Gewehen  ablaufenden^  unzweifelhaft  von  Fermentwirkungen 
abhängigen  Spaltungen,  Oxydationen  und  Byntheaen 
bis  zu  einem  gewissen  Umfange  beeinträchtigt  und  dement- 
sprechend den  Stoffwechsel  und  die  Wärmebildung  herabsetzt 

Dieses  Verhalten  steht  durchaus  im  Einklang  mit  den  oben 
beschriebenen  Wirkungen  auf  die  contractilcn  Substanzen  und 
auf  das  ProtoplaBma  niederer  Organismen*  Daß  das  Chinin 
auch  auf  ungeformte  Fermente  oder  Enzyme  hemmend  wirkt, 
hat  seit  den  zuerst  von  Buchheim  (1849)  ausgefilhrten  Gärmigs- 
versuchen  mit  Zuckerlösung  und  Hefe  genügende  Bestätigung 
gefunden- 

Auf  die  Wärmeabgabe  hat  das  Chinin  im  Vergleich  zu 
den  Stoffen  der  Antipyrin-  und  Salicylaäuregruppe  nur  einen  ge- 
ringen Einfluß.  Die  Natur  dieser  Wirkung  wird  bei  jenen 
Gruppen  näher  betrachtet  werden. 

Wie  früher  die  Chinarinde  nach  ihrer  Einfiibrung  ans  den 
westlichen  Indianergebieten  Südamerikas  nach  Europa,  so  ver- 
dankt das  Cliinin  den  hohen  Rufj  in  welchem  es  seit  seiner  Ent- 
deckung stehtj  der  ihm  eigenartigen  Wlrköam^keit  gegen 
Wecbsemelbar  und  gegen  Malariakrankheiten  im  allgemeinen. 

Schon  einmalige  größere  (1,5 — 2^0  g)  oder  mehrere  rasch 
hintereinander  verabreicbte  kleinere  Gaben  sind  oft  imstande, 
den  Eintritt  der  Eieberanfalle  zu  verhindern  und  die  Krankheit 
ein  für  allemal  zu  unterdrücken.  Dabei  scheint  das  Chinin, 
wie  die  Antipjretica  der  folgenden  beiden  Gruppen  es  aus* 
schlieUüch  tun^  zunächst  nur  die  TempBratursteigerung  während 
des  Anfalls  zu  verhindern^  indem  es  die  Wärmeabgabe  nach 
außen  begünstigt,  Füi- diese  Auffassung  spricht  die  auf  den  ersten 
Blick  überraschende  Tatsache,  dafJ  bei  Wechsel  fieberkranken 
nach  dem  Einnehmen  von  Chinin  zu  der  Zeit,  in  welcher  der 
Fieberanfall  eintreten  sollte,  die  Steigerung  der  Körpertempe- 
ratur zwar  ausbleibt,  die  Stickstoffausscbeidung  durch  den 
Harn  aber  noch  gesteigert  (Sidney  King  er,  1859)  und  die 
Wärmeabgabe  erhöht  ist  (Naunyn  u.  Hattwich^)). 

1]  UoffmaDiij  Aldi,  l  esp.  Patin  n.  PharniakoL  7,  233,  187L 
2)  IIa tt wich,   Ein  Beitrag  zu  den  Unfeers.  über  die  ÜTsachen  der 
TetQperÄtursteigcTung  hei  fieberhaften  Kranklieiten.  Dias.  Berlin  1869. 
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Die  Ansichten  ülier  die  Natur  der  Cljininw  irkuntr  l'ei  den 
Wechsel  fiebern  haben  eine  bestinjiijtere  «»estaltunjr  erhalten,  seit 
man  in  neuester  Zeit  niedere,  plasniodienartige  pi^anzliche  <  »r^'-anif men 
als  Ursache  dieser  Fiel*er  erkannt  hat.  Diese  Malaria parasiten  ver- 
mehren sich  entweder  im  Menschen  dnrch  nnjreschlechtliche  P'orrpilanzTin^ 
oder  machen  zwischen  Menäthen  und  Stechuiücken  An^^-pbele-?  eiüeL 
Generations Wechsel  dnrcL  Durch  den  Stich  der  Mucken  TrerdeL  df*- 
Keime  iSporozoIten  der  PlaLsnir»dien  auf  den  MenscLeii  L-'»errra*'ei- 
dringen  in  die  roten  Blutkörperchen  ein  und  entwickeln  aic-L  Lier  d  jr'.>. 
Wachstum  zu  zelligen  Gebilden  ^chizonten  .  aus  deren  4ut::.  Teil::i^- 
neue  Keime  Merozolte  LerrorgeLei-  'Ü'-  frei  -nerdeL  tilö  öjlll  -\z. 
neuem  in  BlutkurpercLer  eiidriii^'en.  Hier  macht  der  iiOi^re  Tel  öeL 
gleichen  Entwicklongs^s^  dr^reL,  ein  aLderer  jelüEfn  r»eiiL  ^:e\irL  -^r 
Mfieken  in  deren  I»ar"  karal.  » -..  d:irc':i  ffe?ch'ecbTli;Le  Y-:rq±izjzzz^ 
die  oben  erwähnteii  SpiCT/zc^Tei.  ent-teieL.  Aey-he  z-nr^:'!:  *-:  fei 
Menschen  nlitertraf^ezi  Terdei-  I^fe  Ter^ch-iedei-er;  ^'ec:.^elf e'r-er:  vT^-ez-  ■!:•*■ 
sog.  tropische Fofel  die  Terd*::a  -La  ■^"iarrAi.a  --  -r»3^n  d:ir:'i  -er- .lie^iei.' 
Arten  Ton  PlasnMdien  Tenj^a-^it 

Nach  den  rsteT*-='::r.-:4-eL  t-.i.  L-  M:Lä  ■■.  ::L'i  ?a  =.::.;-  x-:- 
anlaßt  das  Cmnin  die  A -tn?  iLÖer:;- ^-  ler  ?iri-:vL  j-s  -feL  riT'r-  Zjx:- 
korperehen.  wora::f  •>:  in  Srr:i-  Z":iT::i.:'  :rr:.rr..  Sie  ' rr:''  i,.LZr:i^z. 
an  Malariablut  dai  Veir-airr:-  der  ?ir*.*rr:.  -i-r7  i-:-  Müir:-*"*:-:  "»>:- 
dtUinte  L>>&iingeK  -<:2.  iilzüiTr^r.  'V:.;!-:!.  :r.  j '.v-::'..:.r>:;.-T  •Z-iiiLi- 
lösung  vemrjat&e^  vi- .  ä  eii e  i'  »  - . ;. ^ li : e  ■ .  - 1 •? i  — .  -  - 1 :  "^ :r i- : - 
ausdehnun^  «kfneZ'.^rfi.  -i.-!  *d:L  a  -  •  -rr^ .  t r :.  - r r  ?—-:;■•::- 1.  I,.  V  i  Li*- 1 
von  minleTer  rviKiirr»:^-.*  ■•^vt.-i.r-  rZLr  '*'--7r.i:si-,2^  l'^-?-^?  3^- 
wegnngaers*heiE.Tijr*!L  z  i :  fcir:  r^-.- 1  > :  :.j;  :  - :  ?  i ;  i  • .-- 1  -  • ::.  1  -  -  - 
körperchen.  .Sic  faaFÖira  frrir:?  ^.li  -i'-r.-..  :.-  i.f-^:  .ivAi-rri*:-' 
äqui va lent  sad.  4^:l  J 'jr^'.<znz-:.i.'  ■.^\  l\x '..\  r..\  k  - 1 r.  ä  /.  r -. ■- -  -. :.  - rr tr :  •  i:  - 1 
Doch  ist  die  Widers-Jfcaiitli-V-i-i;.^-.-:  >\r  ri.-i.-  ---  .:.  >i  ^.12^.-^7.  .-.-- 
wieklnngäpLair'E.  i2>i  ' »ri  tr-i  ■  -.•■••'.  *. >• :'.-.'".  '  Ti Li  r..i :' '.  r::. -  -  - . 7. -  -.  7. - 
gleiche. 

Ue  Bitkix.^fzxs    1^7  Xfc.v:. 10717.  i  .^.-ri    ^.17.7.   .■■.-. 7. : • ; - 7 
lieb    in   zweferfet   'Ä'*ß«    *rf:U*^:L    v.7..r:.v,r-.-*     ::7   ■     '  '77.,    .-:,:• 
Stechmückea  o4«  iaawiiii*^  •■•.vi-.t     .7  .■■•=•7.  r-.  v-:    -.7.^  i7'-.'-;--- -. 
durch   radkaüe   ß*h*i:ijria;r    :^*^'    /-iM.-.-r-.    i:.*.    :-v.    .-:'.-. v     .■■•.:—^. 
MenscheB.    Daati  iuaa   i^ti^u^i—".    i..r'.T.ir    ".  ■•^•vv".^'    ■..-■•   .■.-.- 
letzeren  auf  *fe  *r*».niu:ii'.**u.   '\'i\  j;^.-?..     }:.  }'..:    -::;--    -   •• 
prophylaktiMÄA  V-*rii.i?*n     v^t-i   >.  :-;-.-.^-* : '  ■. :  ::-7:    '-    .i-.:..- 
von  Plasntoösa:  *rr=H-.ea  i:i.»*x  v.i-  .•.;.  v-:..  ■.:-  - -7.    '■  •  -  /..• 

jeden   >f.  T*^  Li';  r.      '  .wr.i.ä-.**   ^*-      vi-.-     ..i-       ^ 

Fällen  das  Aaftrw«!  '>•  -.■■i-vv.-7v  i.^^- --.^  .-•*   -   -i-.«- 

Bei  der  ErtLA*:i:.:ivL>r  :/:7  .if-i..^  ■  >  <*k<-  v  ■      ■  •  -  ■'^.• '.  -  "■ 


della  K.  Awadfem. 'fei  rjnt*>*i    '    --•  --    .i-'-'^'»    /"^ 
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in  den  Tropen,  kommt  es  sehr  darauf  an,  große  Chinin- 
gaben rasch  zur  Resorption  zu  bringen.  Für  die- 
sen Zweck  hat  man  verschiedene  Lösungen  hergestellt, 
welche  bis  50  ®o  CJhinin  enthalten.  Dazu  dienen  Stoffe,  wie 
Antipyrin,  ^)  Harnstoff,  Urethan,  welche  die  Löslichkeit  des 
Chininhydrochlorids  sehr  stark  erhöhen.  Gaglio  2)  empfiehlt  eine 
Lösung  von  3  g  basischem  (Jhininhydrochlorid  und  3  g  Äthyl- 
urethan  in  5  ccm  Wasser,  welche  in  1  com  0,3  g  Chinin  ent- 
hält und  beliebig  lange  aufbewahrt  werden  kann.  Zusatz  nicht 
unbedeutender  Mengen  von  Xatriumcarbonat  bringt  keine 
Fällung  von  Chinin  hervor,  so  daß  eine  Fällung  auch  in  den 
Geweben  nach  subcutaner  Einspntzung  nicht  eintreten  wird. 

Von  anderen  Substanzen  wirken  das  y-Pheny  Ichin  oll  n  und  das 
y-Phenylcliinaldin  (Methylpbenylchinolin)  sowie  das  Methyl-  nnd 
liimethylphospbin  auf  Infusorien  und  Amöben  ebenso  stark  oder 
noch  stärker  als  das  Cliinin,  üben  aber  auf  Malariafieber  keinen  oder 
nur  einen  geringen  Einfluß  aus,  indem  sie  nicht,  wie  das  Chinin,  die 
Malariaparasiten  aus  dem  Blute  zum  Versebwinden  bringen  (Grethe*), 
Tappeiner*},  Mannaberg5)j. 

Bei  der  Beurteilung  der  Bedeutung  des  niiiTiiTiff  iq  fieber- 
haften Krankheiten  im  allgemeinen  müssen  die  verschiedenen, 
die  Temperatur  und  den  StoflFwechsel  betreffenden  Zustände 
un<l  Vorgänge  scharf  auseinander  gehalten  werden.  Das 
Wesen  des  eigentlichen  Fiebers  besteht  in  der  eigenartigen 
X'erknüpfung  von  Temperatursteigorung  und  verstärktem  Zer- 
fall von  GowobseiweiU.  Es  gibt  aber  auch  Fieber  oder  Tem- 
peratursteigerungen ohne  erheblichen  Eiweißzerfall,  wie  bei 
Kaninchen  nach  dem  Wärmestich  und  bei  Menschen  während 
mancher  sehr  plötzlich  auftretender  Temperatursteigerungen; 
z.  B.  bei  Halsentzündungen,  und  umgekehrt  hochgradigen  E- 
weiUzerfall  mit  mäßiger  Temperaturerhöhung,  wie  sie  bei  den 
septisclien  Fiebern  vorkommen.  Wo  es  bloß  darauf  ankommt, 
die  gesteigerte  Körpertemperatur  herabzusetzen,  also  im  wesent- 
lichen beruhigend  zu  wirken  (vergl.  Gruppe  des  Antipyrins), 
da  ist  d:is  Chinin  wegen  seines  schädlichen  Einflusses  auf  die 

l)  Verfrl.  Santesson,  Skandinav.    Arcb.  f.  Physiol.  7.  385.  1897. 
iM  (ia^lio,  Atti  della  Sooieta  per  <rli  studi  della  Malaria.   Vol.  M. 
77.  UHV). 

;i'  (Jretbe,  Deutsob.  Arcb.  f.  klin.  Med.  5«.  189.  1895. 

4.  Tapp  ein  er,  Deutscb.  Arcb.  f.  klin.  Med.    56.  3ß9.  1895. 

ö    Mannaber^,  Deiitseb.  Arcb.  f.  klin.  Med.  59.  185.  1898. 
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Yerclauun^sorgane  und  das  CeTitralner\'eiisystem  some  auch 
wegen  seiner  geringen  temperaturherabsetzenden  Wirkung  (vergl. 
oben  S.  22Ü  u.  221)  weniger  brauchbar  ak  die  Fiebermittel  der 
Antäpyringruppe.  Die  den  Eiweißiserfall  einschränkende  Wirkung 
bedingt  dagegen  seinen  Vorzug  bei  solchen  fieberhaften  Krank- 
heiten, in  denen  infolge  der  Vergiftung  der  Gewebe  mit  sep- 
tischen und  anderen  Stoffen  der  Eiweißzerfall  das  eigentliche 
Wesen  des  Zustandes  bildet. 

Von  besonderen  Erscheinungen^  die  beim  Chiniogebrauch 
vorkommen^  sind  uanientlicb  Seh  weiß  und  Hautexantheme 
zu  nennen,  die  ebenso  häufig  nach  der  Anwendung  der  Stoffe 
der  Antipyringruppe  auftreten  und,  wie  auch  die  Anwendung 
gegen  Neuralgien,  dort  weitere  Berücksichtigung  finden 
werden. 

Das  Chinin  wird,  wem"gstens  im  Organismus  des  Hundes, 
bis  auf  10 — 12%  vollständig  zerstört.  Der  Rest  findet  sich 
im  Harn  in  Form  eines  schwach  basischen  Umwandlungspro- 
dukts (MerkeP}), 

1.  Chininum  hydroclüorieunij  salz  saures  Chinin.  In  3  Weingeist 
und  34  Waöser  Uvsliclie  Kriutalk^  wekbe  bei  IW  getrocknet  i^%  Wasser 
TPrliercn.  (jaben  0,05— O,!,  nieliniialB  täglich.  Bei  liohera  Fieber  und 
bei  Intemiittens  vor  dem  Anfall  0,5-^2,0. 

2.  C  b  i n  i  n  u  m  s  u  1  f  u  r i  c  ti  in  j  seil we f eUaure s  C h inin.  I n  800  W aaser 
löBliehej  mei^t  nocli  (Jinchonidin  enthaltende  Kri&talle.  Gaben  wie  beim 
si  alz  sauren  Chinin.    Überflüssig, 

cJ.  Chinin  um  tan  nie  um  ^  gerb  sau  res  Cluniii.  Schmeckt  schwach 
bitter  und  wird  deshalb  in  Gaben  von  0,1—0^5  g  bei  Kindern  ang:e* 
Avendet.    EnthiUt  30—32%  Chinin. 

4.  Chininum  ferro- (ii  tri  cum.  überilüsstgea  und  irratiohelles 
l*vii  parat. 

5.  Cor  f.  ex  Chinae,  Gliiuarindei  Zweig:-  und  Stammrind«  von  Cin- 
chona  succinibra. 

Die  folgenden  Chinapräparate  haben  im  weseiitlichen  die 
Bedeutung  aromatiseher  und  bitterer  Mittel. 

6.  E K t ra  c t u m  C  h in a e  a qn  o  e  u  m  ]  aus  der  Chinarinde  mit  Wasser 
dargestellt.  Dünnes  Extract,  welches  nur  ein  Drittel  der  in  der  Rinde 
vorkommenden  Alkalose  enthält  und  daher  irrationell  ist. 

7.  Extr actum  China e  spirituosum;  aus  der  Chinarinde  mit 
verdünntem  Weingeist  dar^^estelltes,  troükenea  Extract-^  nbcrrtüssig. 
(Taben  0,5—1,0, 

8.  Tinctura  Chinae.  Chinarinde  l^  verd.  Weingeist  5.  Uahen 
l,0-^3j0,  täglich  bis  20,0. 

1)  Merkel,  ArcL,  f.  exp.  Path.  u,  PhanuakoL  47,  tf>5,  1902. 
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9.  Tinetura  CliinHe  coiuposita.  (*hinarinde  6,  Pomeranzen- 
schalen  2,  Enzianwurzel  2,  Ziuiiut  1.  venl.  WeingeUt  50.  Gaben  1—2 
Teelöifel,  täglich  bis  ;J0,0. 

10.  Vinum  (*hinae,  Chinawein.  Aus  Chinarinde  40.  Ponieranzen- 
tinctur  2  auf  Xcreswein  lOiiO. 


28.  Grnppe  des  Aiitipyriiis. 

Während  man  früher  vergeblich  bemüht  war,  das  Chinin 
durch  andere  bitter  schmeckende  PflanzenstofFe  zu  ersetzen,  hat 
man  in  neuester  Zeit  an  seiner  Stelle  zahlreiche  synthetisch  dar- 
gestellte Verbindungen  in  verschiedenen  Krankheiten  mit  Erfolg 
in  Anwendung  gebracht.  Zwar  ist  es  bisher  noch  nicht  gelun- 
gen, für  das  Chinin  einen  Ersatz  bei  der  Behandlang  von 
Wechselfiebern  zu  finden,  dafür  hat  sich  aber  eine  ganze  Reihe 
unter  den  genannten  Verbindungen  wider  Erwarten  gut  als 
fieberberuhigonde  Mittel  im  allgemeinen  bewährt. 

Zu  dieser  Gruppe  können  alle  Anilin-,  p-Amidophenol-, 
Chinolin-  und  Ilydrazinderivatc  gerechnet  werden,  welche 
hauptsächlich  durch  eine  Art  narkotischer  Wirkung  auf  die 
wärmeregulierenden  Gehirncentren  in  erster  Linie  fieberhafte 
oder  fieberartige  Temperaturen  herabzusetzen  vermögen  und  im 
Vergleich  zu  dieser  Wirkung  auf  andere  Gebiete  des  Central- 
nerven Systems  und  auf  die  Circulationsorgane  nur  einen  gerin- 
gen Einfluß  ausüben.  Sie  wirken  außerdem  weniger  stark  auf 
die  Stätten  des  Stofl^wechsels  als  das  Chinin  und  weit  weniger 
antiseptisch  als  die  Stofl^e  der  Carbol-  und  Salicjlsäuregruppe. 
Fäulniß-  und  Gärungsvorgänge  werden  erst  dann  vollständig 
aufgehoben  oder  verhindert,  wenn  von  den  Stoffen  dieser 
G  ruppe  mindestens  20 — 40  g  in  einem  Liter  der  faulnißfahigen 
oder  faulenden  Massen  enthalten  sind. 

Unter  den  außerhalb  der  Chiningruppe  stehenden  Fiebermitteln, 
deren  Reihe  durch  die  Salicylsäure  eröffnet  wurde,  spielten  anfangs  ver- 
schiedene Chinolinderivate  eine  große  Rolle;  zuerst  die  Mutter- 
snbstanz  derselben,  das  Chinolin,  dann  das  Rairin,  die  bald  durch  das 
Antipyrin  und  das  Acotanilid  übertroffen  und  verdrängt  wurden.  Von 
(•hinolinderivaten  ist  auch  das  bnHische  Thallin  (Methyläther  eines 
Oxychinolins)  bereits  veraltet. 

Das  Phenyldimethylpyrazolon  oder  Antipyrin  zeichnet 
sich  durch  seine  neutrale  Beschaffenheit  und  ungemeine  Leicht- 
löslichkeit in  Wasser  aus. 
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^^  Auch  veTStihiedene  Yerbindungen  des  Antiijyrins,  z.  B»  mit  Reeorcin 
CBesüpyrin),  mit  Salicylsäure  (Salipyrin)^  mit  CUloral  (Hypnal)  hat 
man  für  therapeutii^che  Zwetke  zu  venverten  g^eaucht^  sowie  aach  ein- 
zelne den  Aniliclen  entsprechende  Verbindungen  des  Plienylhydrazin» 
mit  äfflurenj  nsimentUch  mit  Esäigsrture  (Pyrodin)  und  mit  Lüvulinssiure 
Antithertuin).    Das  Tolypyrin  ii*t  Tolyldimethylpyrazolon. 

Wird  das  Dach  Art  des  Carbols  wirkende  sehr  giftige 
Aiiiün  in  dic^  Anilide  genannten  Säure  Verbindungen  über- 
getubrtj  so  sind  diese  weit  weniger  giftige  und  es  treten  die 
antipyretischen  und  narkotischen  Wirkungen  in  den  N^order- 
grund.  Eine  größere  Bedeutung  hat  unter  dem  Namen  Anti- 
febrin  das  Aoetanilld  erlangt,  das  in  Wasser  nur  sehr  wenig 
löslich  ist 

Das  am  Stick stoifatom  methylierte  Aeetanilid  hat  man  Exalgin 
genannt. 

Den  Aniliden  reihen  sich  Abkömmlinge  der  Phenine  oder 
Phenetidine  an,  die  aus  dem  Athjlätber  des  p-Amidophenols, 
H2N'.Cf3H4-OC2H5j  dem  p'Pbenetidin,  und  verschiedenen  Säuren 
in  derselben  Weise  entstehen,  wie  die  Anilide  aus  dem  Anilin. 
Dem  Äcetanilid  entspricht  das  Phenaeetin,  welches  in  Was^ser 
sehr  schwer  löslich  ist  Es  wird  neben  dem  Antipyrin  und 
Äcetanilid  praktisch  vielfach  verwendet  Mit  großem  Erfolg  ist 
neuerdings  das  Milchsäure-Phenetidin  oder  Laotoplionin  in  An- 
wendung gekommen  j  das  in  Wa&ser  leichter  löslich  ist  als 
das  Phenacetin. 

Eine  branchhare  Verbindung  ist  das  in  Wasser  allerdings  fast  tm- 
lOsliehe  Malakin,  in  welchem  ein  Salicylaldehydrcst  mit  deai  Phene- 
tidin  verbunden  ist  Endlieh  sind  noch  das  'IripheniiL  oder  Propion- 
a  äu  re-  P  henetidin ,  das  G  ly  k  o  k  oll- Phenetidin  o  der  P  h  e  r  o  k  o  1 1 ,  fem  er  dl  e 
Verbindung  des  letzteren  mit  Balieylsänre,  ^velche  unter  dem  Namen 
Balokall  in  den  üandel  gebracht  wird,  nnd  endlich  das  BalicylsMure- 
Fhenetidin  oder  Salophen  zu  aennen. 

Die  Zahl  der  zu  dieser  Gruppe  gehörenden  Verbindungen 
ist  begreiflicherweise  eine  fast  unbeschränkte.  Der  Grund- 
Charakter  der  Wirkung  ist  bei  allen  der  gleiche,  so  daß 
die  einzelnen  Stoffe  in  rein  wiesenschaftlichcr  Beziehung  kein 
besonderes  Interesse  bieten.  Sie  unterecbeiden  sich  in  prak- 
tischer Hinsicht  hauptsächlich  dadurch  voneinander^  daß  die 
einen,  neben  der  beruhigenden,  antipyretischen  und  narkotischen 
Wirkung,  nicht  so  leicht  eine  Lähmung  gewisser  Gehirn  gebiete 
und  dadurch  Collaps  berbeifiihren,  als  andere,  und  dies  ist  für 
ihre  therapeutische  Anwendung  ausschlaggebend. 
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Was  die  Wirkung  der  Stoffe  dieser  Gruppe  auf  normale 
Tiere  und  gesunde  Menschen  betrifft^  so  concentriert  sich  die- 
selbe fast  ausschließlich  auf  das  Centralnervensysteni.  Im 
wesentlichen  sind  die  Wirkungen  bei  allen  die  gleichen  und 
betreffen  hauptsächlich  die  motorischen  Funktionsgebiete  des 
Mittelgehims  und  verlängerten  Marks,  die,  zum  Teil  nach 
vorübergehender,  in  Form  von  Convulsionen  sich  äußernder 
Erregung,  eine  Lähmung  erfahren,  welche  schließlich  CoUaps 
und  Respirationsstillstand  herbeiführt 

Am  stärksten  wirken  auf  die  genannten  Gebiete  die  Mutter- 
substanzen der  hierher  gehörenden  „Antipyretica",  das  Anilin, 
p-Amidophenol,  Chinolin  und  Phenylhydrazin. 

Das  Anilin,  C(jH5.NH2,  steht  in  bezug  auf  Giftigkeit  fast 
auf  einer  Stufe  mit  dem  Carbol  und  hat  mehrfach  zu  Ver- 
giftungen an  Menschen  Veranlassung  gegeben.  Die  Symptome 
bestanden  in  Schwindel,  Somnolenz,  großer  collapsartiger 
Schwäche,  cyanoseartiger  Verfärbung  der  Haut  und  der  Schleim- 
häute, convulsivischen  Zuckungen  und  ausgebildetem  CoUaps. 
Erbrechen  und  andere  Erscheinungen  seitens  des  Magens 
hängen  von  der  localen  Wirkung  auf  den  letzteren  ab.  Der 
Harn  nimmt  infolge  der  Bildung  von  p-AmidophenoI  aus  dem 
Anilin  ^)  eine  oft  sehr  dunkle  Färbung  an. 

Das  p-Amidophenol  wirkt  ähnlich,  aber  anscheinend  nicht 
so  stark  wie  das  Anilin.  An  Menschen  setzt  es  in  einer  Gabe 
von  0,5  g  die  fieberhaft  gesteigerte  Temperatur  recht  energisch 
herab,  ohne  eine  allgemeine  Beruhigung  herbeizuführen'^). 

Das  Chinolin  wirkt  schwächer  als  die  beiden  vorgenannten 
Stoffe,  so  daß  es,  wie  erwähnt,  ursprünglich  als  Antipyreticum 
angewendet  wurde.  Doch  lähmt  es  immerhin  noch  stark  die 
motorischen  Gebiete  und  erzeugt  leicht  CoUaps.  Seine  Salze 
verursachen  in  Gaben  von  0,10—0,15  g  pro  kg  Körpergewicht 
an  Kaninchen  Schläfrigkeit,  Regungslosigkeit  und  Unempfind- 
lichkeit;  0,2—0,4  auf  einmal  oder  in  mehreren  Gaben  subcutan 
injiciert  bewirken  rasch  den  Tod  durch  allgemeine  Lähmung. 
Doch  führen  auch  schon  kleinere  Mengen  eine  tödliche,  aber 
langsam  verlaufende  Vergiftung  herbei.   Stockman^  fand  an 

1)  Arch.  f.  exp.  Path.  u,  Pharmakol.  8.  12.  1877. 

2)  Vergl.  Hinsberg  u.  Treupel,  Arch.  f.  exp.  Path.  n.  Phar- 
makol. 33.  216.  1894. 

3}  Stockman,  Journ.  of  Physiol.  15.  245.  1893. 
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Fröschen    und    Kaninchen   keinen   Unterschied    zwischen    den 
Wirkungt?n  des  Chinolins  und  Isochinolins, 

Das  Phenylliydrasiii  bringt  in  erster  Linie  Veränderungen 
des  Blutes  hervor^  das  eine  braune  Färbung  annimmt  (G.  Hoppe- 
Sejler'))^  die  wahrscheinlich  zum  Teil  von  Methämoglobin, 
zum  Teil  von  der  Bildung  eines  Farbstoffs  aus  dem  Phenyl- 
hydrazin abhängt. 

Zahlreiche  Derivate  der  YOrsteliend  genannten  Stoffe,  darunter  dae 
Kairin  und  Thalliiij  bilden  in  bezug  auf  die  Wirkung  auf  das  CeutrAl- 
nerveusystem  den  Übergang  Eum  Ajitipyrin  und  den  übrigen  gehräu Ch- 
ile hen  Äiitipyretica.2) 

Sie  erzeugen  in  tödlichen  Oaben  eine  allgemeine  Ijlibiuung  des 
Nerven  sy steil]  s,  die  bis  zum  Tode  von  leichteren  krampfhaften  Zuckangen 
oder  ausgesproeheuen  rouvuUionen  begleitet  iat. 

Beim  Antlpyrm  sind  die  lähmenden  Wirkungen  auf  die 
motorischen  Gebiete  des  Mittelgehirns  noch  mehr  in  den  Hinter- 
gi^und  gerückt^  so  daß  es  in  größeren  Gaben  als  temperatur- 
herabsetzendeö  und  beruhigendes  Mittel  gereicht  werden  kann, 
ohne  daß  Collaps  entsteht  Eine  volle  Narkose  dagegen 
I  ohne  gleichzeitige  CoUapserscheinungen  läßt  sich  auch  dmxh 
I  das  Antipyrin  nicht  erzielen.  Ki'ampf  hafte  Zuckungen  oder  Con* 
^^^vulsionen  begleiten  regelrecht  die  Lähmung.  An  Fröschen  sind 
^^rdie  Krämpfe  nach  Gaben  von  50 — 60  mg  sehr  ausgesprocheü 
I        (Coppola,  1884). 

f  Das   Aeetanilid   oder   Antifebrin   bewirkt   an   Hunden   in 

Gaben  von  0,5  g  für  1  kg  Körpergewicht  bei  der  Einverleibtmg 
durch  den  Magen  Mattigkeit^  Taumeln  und  Schlaf  (Cahn  und 
Hepp,  1887),  Bei  der  Tnjection  dieser  Mengen  in  das  Blut 
tritt  der  Tod  unter  Convnlsionen  durch  Collaps  ein  (L4pine^)}, 
Dem  Acetanilid  schließen  sich  das  Phenacetin^  Pheno- 
kolljMalakin  und  andere  Anilide  und Phenetidine  an.  Inbezug 
auf  die  narkotische  Wirkung,  die  nach  Phenacetin  am 
deutlichsten  ist,  stehen  sie  mit  dem  Anitpyiin  annähernd  auf 
gleicher  Stufe. 

Ganz  besonders  stark  tritt  die  beruhigende  Wirkung  nach 


1)  G.  Hoppe- Sejler,  ZeitscUr.  f.  physioL  Chem.  9.  34.  1885 

2)  Vergl.  Lepine,  Archives  de  M«decine  experiiu.  et  d'Anat.  path, 
1889.  855;  1890.  448.  AusfiibrL  Literatur  inabea.  üb.  Kairin,  ThalMn, 
Acetanilid,  Antipyrin,  Phenaeetin- 

3)  Lupine,  Revue  de  M^deeiae,  1887,  306.  520, 
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der  Einverleibung  von  Lactophenin  (Laotophenetidin)  hervor, 
das  sich  im  übrigen  den  anderen  Stoffen  dieser  Gruppe  an- 
schließt. 

Eine  selbständige  Wirkung  auf  das  Herz  haben  die  ge- 
nannten Stoffe  überhaupt  nicht  Selbst  bei  schweren  Vergif- 
tungen hält  sich  der  Blutdruck  annähernd  auf  normaler  Höhe. 
Veränderungen  desselben  und  der  Pulsfrequenz  bei  Tierversuchen 
hängen  von  dem  Einfluß  dieser  Substanzen  auf  das  Central- 
nervensystem,  insbesondere  auf  das  verlängerte  Mark  ab,  dessen 
Centren,  wie  es  die  Convulsionen  dartun,  vor  der  Lähmung  eine 
Eri'egung  erfahren. 

An  gesunden  Menschen  hat  man  nach  der  Anwendung 
dieser  Substanzen  in  einmaligen  Gaben  von  2 — 4  g  oder  täg- 
lichen bis  zu  10  g  nur  in  einzelnen  Fällen  leichtere  Störungen 
des  Wohlbefindens  beobachtet,  bestehend  in  Schläfrigkeit,  zu- 
weilen Kopfweh  und  Cyanose  des  Gesichts  und  der  Extremi- 
täten, Magenbeschwerden,  Puls  verlangsamung  und  etwas  Schweiß. 
Die  Körpertemperatur  bleibt  nach  kleineren  Gaben  unverändert 
oder  steigt  ein  wenig;  nach  größeren  wird  sie  meist  nur  um 
wenige  Zehntelgrade,  seltener  um  mehr  als  einen  Grad  herab- 
gesetzt. 

Auch  an  Tieren  haben  kleinere  Mengen  nur  einen  geringen 
Einfluß  auf  die  Körperwärme;  größere  Gaben,  welche  bereits 
die  ersten  Anfänge  der  Lähmung  des  Centralnervensystems 
und  CoUapszustände  hervorbringen,  vermindern  namentlich  an 
Kaninchen  die  Temperatur  um  mehrere  Grade. 

Ganz  besonders  leicht  wird  die  Temperatur  fiebernder  Kranker 
durch  die  Stoffe  dieser  Gruppe  herabgesetzt.  In  Fällen  von 
Typhus  und  in  anderen  acuten  fieberhaften  Krankheiten  geht 
die  Temperatur  zuweilen  schon  nach  einer  einmaligen  Dar- 
reichung entsprechender  Mengen  dieser  Mittel  auf  die  Norm, 
zuweilen  sogar  unter  diese  herab.  Wird  das  Antipyreticum 
jetzt  nicht  von  neuem  gegeben,  so  beginnt  die  Temperatm- 
alsbald  anzusteigen  und  erreicht  allmählich  wieder  die  frühere 
Höhe.  Durch  wiederholte  Gaben  von  passender  Größe  läßt  sich 
die  Fiebertemperatur  meist  dauernd  beseitigen. 

Die  specielleren  Verhältnisse  dieser  „Entfieberung", 
insbesondere  die  Abhängigkeit  ihrer  Stärke  imd  Dauer  von  der 
Menge  und  der  Art  der  Anwendung  dieser  Substanzen  gestal- 


Gruppe  dea  AHttpyriiii. 


teil  sich  ziemlich  verschieden  nach  dem  Charakter  dea  Fiebers 
und  der  Individualität  des  Kranken, 

Ea  gibt  wohl  keine  fieberhafte  Krankheit^  in  welcher,  ein- 
zelne Fälle  abgerechnet^  jegHcher  Erfolg  in  dieser  Richtung 
ausbleibt.  Dagegen  ist  die  Stärke  der  ohne  besondere  Gefahr 
überhau^.it  zu  ergielenden  Temperatur  Verminderung  in  den  ein- 
zelnen Fällen  eine  sehr  ungleiche.  Dabei  scheint  ea  weniger  auf 
di e  Natur  der  Krankheit  als  auf  den  Charakter  d  e  s  F i  e h  e  r a 
anzukammen.  Die  hohen,  continuirlichen,  in  der  Steigerung 
begriffenen  oder  anf  voller  Höhe  befindlichen  Fiebertemperaturen 
weichen  in  allen  Krankheiten  dieser  antipyretischen  B  eh  and- 
lungs weise  weit  schwerer  als  Jen  Cj  welche  infolge  der  Beschaffen- 
heit der  Krankheit  von  vornherein  oder  ira  Stadium  dea  Abfalls 
einen  intermittierenden  oder  remittierenden  Charakter  haben. 
Daher  sind  die  Fiebertemperaturen  bei  Phthise  nnd  in  den  spä- 
teren Tagen  des  Typhus  dieser Behandlungsweise  besonders  leicht 
zugänglich.  In  letzterer  Krankheit  hat  man  dies  Verhalten  auch 
bei  der  Anwendung  von  Chinin  beobachtet  (Liebermeiater)* 
Aus  der  Nichtbeachtnng  dieser  Verhältnisse  erklärt  sich  wohl 
auchj  daß  die  Pneumonie  von  den  einen  zu  den  Krankheiten 
gerechnet  wird,  in  denen  die  Fiebertemperatur  leicht  herabge- 
drtickt  wird,  wahrend  andere  die  entgegengesetzte  Erfahrung 
gemacht  haben.  In  einzelnen  wiederholt  beobachteten  Fällen 
verachiedener  Krankheiten^  anscheinend  am  häufigsten  bei  sep- 
tischen und  pyämiachen  Fiebern,  wie  sie  infolge  von  Eiterungen 
entsteheUj  konnte  die  Temperatur  durch  diese  Mittel  überhaupt 
nicht  herabgeaetset  werden* 

Was  die  Dosierung  und  ihr  Einfluß  auf  Stärke  und  Ver- 
lauf der  antipyretischen  Wirkung  betrifft^  so  liegen  darüber 
unzählige  Angaben  vor^  die  sich  aber  ihrem  Inhalt  nach  schwer 
in  kurzer^  zusammenfassender  Form  wiedergeben  lassen. 

Ganz  iüi  aüge meinen  gestalten  sieb  diese  Yerhaltnisae  allerdings 
zieiiili<^b  einfach.  Wenn  man  von  den  kleinsten  \rirksaiuen  Gaben  aas- 
geht, die  für  iias  Aectanilid  0,2 — Oß,  für  das  Antipyrin,  Tbenaeetin  und 
Lnctoplienin  0^5—0.7  zu  betragen  scheinen,  so  nimmt  oiit  der  HteigcTun^ 
derselben  auch  der  Temperatu rahfall  zn^  bis  daa  normale  Niveau  er- 
reicht ist.  In  manchen  Fällen  fiat  man  insbesondere  het  Phthise  auch 
äuhnoTmale  Temperaturen  von  04 — 35'^  beobachtet.  Bei  weiterer  Steige- 
rung beginnt n  die  toxischen  Gaben,  über  die  beim  Menschen  keine  aas- 
rei eilenden  Erfahrungen  vorliegen. 

In  den  acuten  fieberhaften  Krankheiten  bringen  1,0— ^,0  Äcetanilid, 
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3,0 — 4,0  Phenacetin  oder  Lactophenin  oder  5,0—6,0  Antipyrin  auf  2—3 
Gaben  verteilt,  innerhalb  3—4  Stunden  einen  oft  mehrere  Stunden  anhal- 
tenden Temperaturabf  all  von  2— 3t>  hervor,  so  daß  die  normale  Höhe  meist 
erreicht  wird.  Steigt  die  Temperatur  wieder,  so  müssen  die  Einzelgaben 
von  0,4—0,5  Acetanilid,  1,0—1,5  Phenacetin  oder  Lactophenin  oder 
1,0—2,0  Antipyrin  erneuert  werden.  Vom  letzteren  betragen  die  zur 
Erzeugung  und  Unterhaltung  eines  fieberfreien  Zustandes  erforderlichen 
Tagesgaben  4—10  g.  Nur  beim  Fieber  der  Phthisiker  sind  meist  schon 
1—2  g  täglich  ausreichend.  Bei  Kindern  werden  0,1—0,2  Antipyrin  und 
0,05—0,1  Thallin  pro  dosi  gegeben  und  je  nach  dem  Lebensalter  häufiger 
oder  seltener  wiederholt. 

Zugleich  mit  dem  Temperaturabfall  tritt  nach  der  Anwen- 
dung dieser  Antipyretica  eine  Verlangsamung  der  Puls- 
frequenz ein,  die  als  eine  Folge  der  Abkühlung  und  nicht 
einer  direkten  Wirkung  dieser  Substanzen  anzusehen  ist. 

Zuweilen  erfolgt  die  Entfieberung  ohne  weitere  Änderun- 
gen im  Zustande  des  Kranken.  Häufig  ist  indeß  der  Ab- 
fall und  das  Wiederansteigen  der  Temperatur  von  mehr  oder 
weniger  ausgesprochenen  Erscheinungen  begleitet,  die  man  in 
der  klinischen  Ausdrucksweise  als  „Nebenwirkungen*  zu 
bezeichnen  pflegt.  Es  sind  Schweiß,  Frösteln  oder  Schüttel- 
fröste, Cyanose,  Hautexantheme,  Erbrechen  und  andere  Magen- 
störungen. 

Schweißausbruch  ist  auch  an  Gesunden  beobachtet 
worden.  Bei  Fiebernden  tritt  er  während  des  Temperaturab- 
falls ein  und  steht  mit  diesem  in  demselben  genetischen 
Zusammenhang  wie  die  sogenannten  kritischen  Schweiße.  Er 
kann  gelegentlich  nach  allen  Stofi*en  dieser  Gruppe  sehr 
profus  werden.  Durch  Atropiu  wird  er  unterdrückt  (v.  Noor- 
den,  1884;  Pusinelli,  1885),  ebenso  durch  Agaricin,  ohne  daß 
dadurch  der  antipyretische  Effect  vermindert  wird  (v.Noorden). 

Frösteln  und  Schüttelfröste  sind  häufige,  aber  keines- 
wegs regelmäßige  Erscheinungen,  die  sich  nach  dem  Abfall 
beim  Wiederansteigen  der  Temperatur  einstellen  und  daher 
dem  Froststadium  beim  Beginn  fieberhafter  Krankheiten  ent- 
sprechen. Je  rascher  die  Temperatur  nach  dem  Abfall 
wieder  ansteigt,  desto  ausgesprochener  pflegt  der  Schüttelfrost 
zu  sein. 

Hautexantheme  sind  eine  besonders  häufige  Erscheinung 
nach  Antipyrin,  kommen  aber  auch  nach  den  übrigen  hierher 
gehörenden  Stoffen  vor,  und  zwar  sowohl  am  Rumpf,   wie   an 
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den  Extremitäten,  Sie  sind  bald  erjthematüs  oder  masernähu- 
lich^  bald  miliaria-  oder  i^rüc  an  aartig.  Sie  stellen  sich  meiat 
eret  nach  dem  Verbrauch  größerer  MengeHj  z,  B.  nach  20  biö 
60  g  Äntipyriii,  seltener  schon  nach  wenigen  Gaben  dieser 
Mittel  ein  nnd  Tersch winden  nach  dem  Aussetzen  derselben 
bald  wieder.  Doch  können  sie  dann  bei  jeder  Einzelgabe  von 
nenem  auftreten  (Cahn^  1884).  Hinsicbthch  ihrer  Genese 
läßt  sich  nur  vermuteHj  daß  sie  von  einer  Erweiterung  der 
Hautgetaße  abhängig  sind^  ähnlich  wie  die  Exantheme  nach 
Morphin  (vergL  oben  S.  121)  und  Ätropin  (vergl  oben  S.  158), 

Eine  eigentiimJiehe  Erscheinung  ist  die  Cyanose^  die  ge- 
legentlich nach  der  Anwendung  jedes  dieser  Antipyretica  ein- 
tiitt  und  ihren  Sitz  hauptsächlich  im  Gesicht  nnd  an  den 
Händen  hat  Die  Ursache  derselben  ßcheint  eine  Methämoglo- 
binbildung  im  Blute  zu  aein^  die  von  Dittrich  ^)  durch  Aceta- 
nilid  und  von  Dennig^)  durch  Phenacetin  «*in  Hunden  regel- 
mäßig hervorgerufen  werden  konnte.  Die  Ursache  dieser 
Methämoglobinbildung  ist  noch  unklar. 

Gastrische  Störungen  spielen  bei  dieser  Gruppe  von 
Antipyi^etica  eine  weit  geringere  Rolle  als  beim  Chinin,  Die 
häufigste  Erscheinung  ist  Erbrecheiij  das  nach  dem  Gebrauch 
aller  dieser  Mittel  vorkommen  kann, 

G e  h  i  r  n  s y  m  p  1 0  m  e ,  wi e  sie  fast  regelm ä 8ig  n ach  grö ßeren 
Chiningaben  und  nicht  selten  auch  nach  Salicyl säure  auftreten^ 
fehlen  hier  fast  vollständig,  Nui-  ganz  vereinzelt  hat  man  nach 
Antipyrin  und  nach  anderen  StoiFen  leichtes  Ohrensausen. 
Kopfweh,  Hitze  und  Turgescenz  am  Kopf  beobachtet. 

Zu  den  schlimmsten  bei  der  ^jEntficberung^  vorkommenden 
Ereignissen  gehört  der  im  ganzen  selten  eintretende,  leichtere 
oder  schwerere  Coltaps^  der  nicht  nur  nach  großen,  sondern 
gelegentlich  auch  nach  kleineren  Gaben,  z.  B.  nach  4 — 5  g  Anti- 
pyriiij  sich  einstellt  und  deshalb  in  diesen  Fällen  nicht  von  den 
Wirkungen  dieser  Substanzen  auf  das  Nervensystem  oder  das 
Herz  abhängig  gemacht  werden  darf.  Es  handelt  sich  vielmehr 
um  eine  Folge  des  raschen  Temperatiirabfalls  und  des 
Schwindens  der  ilbrigen  Fieberseh  einungen,  wie  dies  auch  beim 
Aufhören     der     letzteren    aus    anderen    Ursachen     vorkommt. 


1)  Dittrich,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pliarinakol  ^%  27a  276.  189 L 

2)  Dennig,  Deutsches  Areii.  l  klin.  Med.  05,  524.  1809. 
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Wahrscheinlich  war  der  Collaps  meist  schon  vor  der  Anwendung 
des  Fiebermittes  vorhanden,  wurde  aber  durch  die  febrilen  Er- 
regungszustände verdeckt  und  trat  erst  nach  ihrer  Beseitigung 
deutlich  hervor.  Selbst  subnormale  Temperaturabfalle  brauchen 
nicht  mit  Collaps  verbunden  zu  sein,  wenn  dieser  nicht  schon 
vorher  bestand. 

Es  fragt  sich  nun,  in  welcher  Weise  die  Stoffe  dieser 
Gruppe  die  Temperaturherabsetzung  zuwege  bringen.  Wir 
haben  gesehen,  daß  der  Collaps  nicht  als  Ursache  der  Tem- 
peraturherabsetzung anzusehen  ist.  Daher  kann  es  sich  nicht 
um  CoUapstemperaturen  handeln,  wie  sie  nach  Anwendung  von 
Veratrin  (vergl.  oben  S.  204)  und  zuweilen  auch  nach  Chinin  (vergl. 
oben  S.  223)  vorkommen.  Wir  sind  daher  zur  Erklärung  dieser 
Wirkung  auf  eine  von  CoUapszuständen  unabhängige  Vermin- 
derung der  Wärmeproduktion  oder  auf  eine  Vermehrung  der 
Wärmeabgabe  angewiesen. 

Zur  sicheren  Beantwortung  der  Frage,  ob  und  in  welchem 
Maße  diese  Mittel  durch  eine  direkte  Einwirkung  auf  die 
Stätten  des  Stoffwechsels  die  Wärmeproduktion  ver- 
mindern, fehlt  es  zur  Zeit  noch  an  ausreichenden  Stoff- 
wechseluntersuchungen. Einiges  ist  über  das  Verhalten  der 
Stickstoffausscheidung  bekannt  Aber  auch  das  ist  nicht  genü- 
gend, um  sich  auch  nur  für  einen  dieser  Stoffe  eine  klare  Vor- 
stellung von  seinem  Einfluß  auf  den  Stickstoffumsatz  zu  bilden, 
und  zwar,  wie  es  erforderlich  ist,  in  continuierlicher  Folge  von 
den  ersten  Anfängen  dieser  Wirkung  nach  den  kleinsten  über- 
haupt wirksamen  Gaben  bis  zu  den  höchsten,  aber  collapsfreien 
Graden  derselben.  Mit  ziemlicher  Gewißheit  darf  angenommen 
werden,  daß  alle  diese  Antipyretica  im  normalen  Zustande  des 
Organismus,  in  derselben  Weise  wie  in  geringem  Grade  das 
Chinin,  in  höherem  die  Salicylsäure,  in  kleineren  Gaben  die 
Stickstoffausscheidung  vermehren,  in  größeren  da- 
gegen vermindern. 

In  den  Versuchen  von  Kumagawa^)  am  Hunde  blieben  tägliche 
Gaben  von  2—3  g  Acetanilid  ohne  merklichen  Einfluß  auf  die  Stick- 
stofFausscheidung,  nach  4—5  g  täglich  dagegen  wurde  dieselbe  im  Mittel 
um  30—35%,  im  Maximum  um  78—79%  vermehrt.  Darauf  folgte  im 
Verlauf  von  25  Tagen  eine  Ausgleichung  der  vorausgegangenen  Mehr- 
ausscheidung durch  eine  nachfolgende  Minderausscheidung.  Vergiftungs- 

1)  Kumagawa,Virch.  Arch.  113.  134.  1888. 
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^rscheimingen  war^n  nach  den  genannten  Gaben  nicht  aufg-etreten. 
Das  Tliallin  vemrsactite  nach  tSaben  von  0,5 — 5,0  g-,  wobei  in  4  Tagen 
zusammen  ^  g  gegeben  wurden,  an  emeiii  Hunde  von  36  kg^  Körper- 
gewicht eine  Steigerung  der  Stickstoffe  usselieidun fr  bui  6— 26^/fj.  Da- 
jE^egen  brachten  51  g  Antipyrin  während  IG  Ts^gen,  also  täglich  dordi- 
schnittlich  3  g,  weder  eine  Vennehrung  noch  eine  Verminderung  des 
ausgeschiedenen  Stickstoffe  hervor*  —  Am  gesunden  Menschen  und  bei 
Typhuskranken  wurde  nacli  Antipyrin  die  StickstotTau&sclieidung  an- 
sehnlich vermindert,  bei  erstereni  mn  10%  (Umbaeh  und  Nenoki*)^,  bei 
letzteren  nach  4^,>  g  um  W—m%  (Engel,  1886;  Rieß^)).  Es  ist  an* 
zunehmen,  daß  auch  bei  Menschen  nach  kleineren  Gaben  oder  zu  Anfang 
der  Wirkung  der  Stickstoff  in  vermehrter  Menge  ausgeschieden  wird, 
denn  die  Salicylsäure  bewirkt  diese  Vermehrung  in  gleicher  Weise  an 
Menschen  und  Hunden, 

Wenn  demnach  die  Fiebeniiittel  in  kleineren  Gaben  den 
Zerfall  der  etickijtoffhaldgen  Körperbestandteile  verstärken  und 
erst  n acli träglieh  eine  ausgleichende  Verminderung'  desselben 
herbeiführen,  so  läßt  sich,  entgegen  den  früheren  Anschaoungenj 
kaum  aimehmen,  daß  ein  verringerter  Kiweilizerfall  und  eine  da- 
von abhängige  Verminderung  der  Wärmeproduktion  die  Ursache 
der  Temperaturher  ab  Setzung  sei*  Es  muh  daher  zur  Erklärung 
der  letzteren  das  Hauptgewicht  auf  die  Vermehrung  der 
Wärmeabgabe  nach  außen  gelegt  vf erden*  Diese  Wirkung 
läßt  sich  durch  sehr  anschauliche  Versuche  an  Tieren  mit 
Sicherheit  nachweisen. 

Werden  an  Kaninchen  durch  einen  einfachen  Stich  bestimmte 
Regionen  des  Gehirns^  besonders  des  Corpus  striatum^  verletzt, 
so  folgt  darauf  eine  Temperatui'steigerung^  die  bis  au  42  ^  hinauf- 
gehen kann^  ohne  daß  an  den  Tieren  andere  Verändernngen 
oder  krankhafte  Erscheinungen  irgend  weicher  Art  wahrzu* 
nehmen  sind.  Die  Freßlust  ist  erhalten,  die  Respiration  bleibt 
unverändert  und  auch  die  Menge  der  Kohlensäure  des  arteriellen 
Blutes  wird  nicht  vermindert  (G  Wittkowskj"^))^  während  sie 
bei  der  durch  Vergiftung  mit  septischen  Stoffen  herbeigeführten 
Temperatursteigerung  eine  sehr  bedeutende  Abnahme  erfährt 
(Geppertj  1S81;  Minkowski^))* 


1}  Umbach,  Arcli,  1  exp.  Patk  u.  Phannakol.  31.  161.  l^G. 
2)  Rieß,  Arch.  f.  exp.  Patk  u.  Fharmakol.  22*  127.  1886, 
5)  G.  Wittko  wsky ,  Areb.  f.  exp,  Path.  u.  Pharniakol.  28.  983. 1891. 
4)  Minkowski,  Arch,  t  exp,  Path.  u.  Pharmakol  19.  209,  1885. 
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Über  das  Verhalten  der  Wärmeabgabe  und  Wärmebildung  nach 
dem  Stich  haben  die  bisherigen  calorimetrischen  Untersuchungen  keine 
übereinstimmenden  Resultate  ergeben.  Während  Gottlieb*)  in  der  Zeit 
des  Ansteigens  der  Körpertemperatur  eine  bis  30%  betragende  Abnahme 
der  Wärmeabgabe  fand,  ergaben  die  Versuche  von  Schnitze 2)  eine 
bedeutende  Steigerung  derselben  bei  starker  Erhöhung  der  Wärme- 
produktion, die  nach  Gottlieb  nur  im  weiteren  Verlauf  gesteigert  wird. 
Es  ergibt  sich  aus  diesen  Versuchen  die  Folgerung,  daß  die  bisherigen 
calorimetrischen  Methoden  zur  Erlangung  constanter  Resultate  an 
lebenden  Tieren  noch  nicht  ausreichend  sind. 

Injiciert  man  den  Tieren  während  des  Maximums  der  dm'ch 
diesen  ,,  Wärmestich"  hervorgerufenen  Temperatursteigerung  0,5g 
Antipyrin  subcutan,  so  tritt  bald  ein  Sinken  der  Temperatur 
ein  und  diese  wird  binnen  1 — 2  Stunden  prompt  bis  auf  die 
normale  Höhe  herabgesetzt,  beginnt  aber  nach  durchschnittlich 
2  Stunden  wieder  zu  steigen  und  erreicht  gewöhnlich  nach  6  bis 
8  Stunden  den  Grad  der  Steigerung,  den  sie  vor  der  Anwendung 
des  Antipyrins  gehabt  hat  (Gottlieb  ^)).  Wie  das  Antipyrin 
wirken  in  entsprechenden  Gaben  alle  übrigen  Stoffe  dieser 
Gruppe. 

Da  auch  das  Morphin,  wie  bereits  erwähnt  (vergl.  oben 
S.  121),  in  Gaben  von  0,01—0,02  g,  die  noch  nicht  einnial 
narkotisierend  wirken,  ganz  sicher  die  durch  den  Wärm^tich 
gesteigerte  Temperatur  herabsetzt,  und  da  eine  direkte  Wirkung 
dieses  Mittels  auf  die  Stätten  des  Stoffwechsels  ausgeschlossen 
ist,  so  folgt  daraus  mit  Gewißheit,  daß  das  Morphin  und  die  Stoffe 
der  Antipyringruppe  die  Nervengebiete  lähmen  oder  beruhigen, 
durch  deren  Erregung  nach  dem  Gehimstich  die  Temperatur- 
steigerung verursacht  wird. 

Daß  es  sich  dabei,  wenigstens  im  wesentlichen,  um  eine 
Vermehrung  der  Wärmeabgabe  handelt,  ergibt  sich  indirekt 
aus  dem  Verhalten  der  mit  den  genannten  Gaben  Morphin  oder 
Antipyrin  vergifteten  Tiere  im  Wärmekasten  bei  31 — 32.^  C. 
Sie  behalten,  wie  unvergiftete  Tiere,  ihre  normale  Temperatur 
bei.  Da  die  Wärmeabgabe  bei  diesen  hohen  Außentemperaturen 
bedeutend  vermindert  sein  muß,  so  folgt  daraus,  daß  in  diesen 
Versuchen  die  Regulation  durch  Einschränkung  der  Wärme- 
bildung nicht  nachweisbar  beeinträchtigt  sein  kann.   Erst  nach 

1)  Gottliei),  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  28.  167,  1391 

2)  Schultze,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  43.  193.  1899. 

3)  Gottlieb,  Arcli.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  26.  419.  1890. 
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großen  Gaben  Morphin  oder  Antipyrio  werden  auch  die  Gehim- 
gebiete gelähmt,  deren  Tätigkeit  die  Wärmeproduktion  ein- 
schränkt. Solche  Tiere  erfahren  bei  Anßentemperaturea  von 
31 — 32^  rasch  eine  Einwärmung, 

In  bezug  auf  die  ^  ermehruiig  der  Wärnieabgabe  nach 
Antipvrin  stimmen  die  direkten  calorimetrischen  Verbuche  von 
Gottlieb  an  Kaniuchen  mit  Wärmestich  und  vonStühlingerM 
an  fiebernden  Kaninchen  nach  JBakterieninfektion  wenigstens 
miteinander  iibereio. 

Für  die  Erklärung  des  Zustandekommens  dieser 
Vermehrung  der  Wärmeabgabe  bietet  das  Verhalten  des 
Gefäßsystems  an  gesunden  und  kranken  Mensehen  wertvolle 
Anhaltspunkte,  Nach  übereinstimmenden  Angaben  verschiedener 
Beobachter  tritt  nach  dem  Gebrauch  arzneilicher  Gaben  von 
Kairin,  Antipjrin,  Thaliin  und  wohl  auch  aller  anderen  Mittel 
dieser  Kategorie  eine  Ei-weiterung  der  Hautgeföße  ein,  die  sich 
auch  plethysmographisch  nachweisen  läßt  An  dieser  Erweiterung 
beteiligen  sich  die  übrigen  Gefaßbezirke  des  Körpers  nicht. 
Die  Spannung  in  den  Arterien  nimmt  im  Gegenteil  eher  zn^ 
wie  sphygmograp bische  und  andere  Bestimmungen  ergaben 
(Cahn,  Halla,  Maragliano,  v.  Noorden,  Pi-ibram  tu  a,). 
Diese  Verschiedenheit  in  dem  Verhalten  der  Gefäße  der  Haut 
und  der  übrigen  Körperteile  ist  von  besonderer  Wichtigkeit. 
Wenn  im  Organismus  alle  Geföße  sich  gleichzeitig  erweitern^ 
so  sinkt  der  Blutdruck,  die  Haut  wird  blutleer^  blaß  und  kalt, 
weil  ihr  wenig  Blut  zugeführt  wird.  Unter  diesen  Umstanden 
wird  weniger  Wanne  nach  außen  abgegeben.  Zur  Temperatur- 
steigerung infolge  von  Wärmeretention  kommt  es  dabei  aller- 
dings nichtj  weil  die  Verlangsamung  der  Circulation  bei  niederem 
Blutdruck  den  StoSumsatz  und  die  Wärmebildung  beein- 
trächtigt. Wenn  nun  im  Fieber,  aber  auch  bei  normaler 
Körpertemperatur  die  Hau tge laße  sich  ei-weitern,  während  die 
Spannung  in  allen  größeren  Arterien  vermehrt  oder  wenigstens 
nicht  vermindert  ist,  so  werden  unter  diesen  Umständen  reich- 
liche Mengen  von  Blut  durch  die  erweiterten  Gefäße  der  Haut 
getrieben  und  die  Bedingungen  zur  Abkühlung  des  fieber- 
warmen Blutes  überaus  begünstigt.  In  Fällen,  in  denen  infolge 
besonderer    Umstände     die    Arterienspanuung    bei    der    anti- 


1)  Stüblinger,  Aruli.  f,  exp.  Patli.  u.  Pharmftkol.  U*  16G.  189*^. 
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pyretischen  Behandlung  eine  niedere  bleibt,  könnte  man  sie 
vielleicht  zweckmäßig  durch  die  Stoffe  der  Digitalingruppe  er- 
höhen, um  mehr  Blut  in  die  Haut  gelangen  zu  lassen.  Die  Com- 
bination  von  Chinin  und  Digitalis  ist  bereits  empfohlen  worden. 

Was  den  Nutzen  der  Anwendung  der  Antipyretica  in 
fieberhaften  Krankheiten  und  die  Bedeutung  der  Temperatur- 
herabsetzung betrifft,  so  muß  zunächst  hervorgehoben  werden, 
daß  nach  übereinstimmenden  Urteilen  aller  Beobachter  durch 
diesen  Eingriff  direkt  weder  der  Charakter  der  Krankheit,  z.  B. 
des  Typhus,  geändert,  namentlich  schwere  Fälle  nicht  in  leichtere 
umgewandelt  werden,  noch  auch  ihr  Verlauf  abgekürzt  wird. 
Auch  die  Einschränkung  des  Consums  von  Körperbestandteilen, 
die  wohl  immer  mit  der  Temperaturherabsetzung  verbunden  ist, 
hat  nicht  die  große  Wichtigkeit,  die  man  ihr  früher  zuge- 
schrieben, da  das  Fieber  nur  in  selteneren  Fällen  von  dieser 
Seite  her  die  Gefahr  bedingt  Die  ganze  Bedeutung  dieser 
Mittel  liegt  vielmehr  in  der  Beseitigung  der  hauptsäch- 
lichsten Fiebersymptome  und  der  dadurch  erzielten 
Beruhigung  des  Kranken,  die  sowohl  eine  subjective  als 
auch  eine  objective  ist.  Die  Pulsfrequenz  wird  vermindert, 
die  Respiration  ruhiger,  das  Sensorium  freier,  das  Gefühl  der 
Fieberhitze,  sowie  lästige  und  quälende  Empfindungen,  selbst 
solche  schmerzhafter  Natur,  werden  gemäßigt  oder  ganz  unter- 
drückt Bei  dieser  Beruhigung  spielt  sicherlich  auch  die  Be- 
seitigung der  Folgen  der  Uberhitzung  einzehier  Organe  durch 
die  Entfieberung  eine  nicht  zu  unterschätzende  Holle.  Man 
könnte  diese  Antipyretica  auch  schlechtweg  als  Fiebernar- 
kotica  bezeichnen. 

Bei  der  Auswahl  unter  den  gegenwärtig  gebräuch- 
lichen Stoffen  muß  dasjenige  Mittel  als  das  zweckent- 
sprechendste bezeichnet  werden,  welches  nicht  nur  die  Fieber- 
temperatur herabsetzt,  sondern  daneben  auch  eine  stärkere 
selbständige  beruhigende  Wirkung  in  dem  oben  angegebenen 
Sinne  hat  Eine  stark  hervortretende  Wirkung  auf  die  Körper- 
temperatur ist  nicht  vorteilhaft,  weil  sie  zum  Collaps  fuhren 
kann.  Je  stärker  die  temperaturherabsetzende  Wirkung  ist, 
desto  mehr  scheint  die  beruhigende  zurückzutreten.  Ziemlich 
gleich  stark  beruhigend  wirken  das  Antipyrin  und  Aceta- 
nilid.  Gegen  sie  stehen  die  meisten  der  oben  genannten 
Stoffe  zurük.    Beide  aber  werden  von  dem  Phenacetin  über- 
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troffen.  Am  stärksten  beruhigend  wirkt  das  Lactophenin, 
Das  MalakiOj  welches  Salicjlaldehydphenetidin  ist  und  das^ 
Salophen  genannte,  Äcetoparamidophenolsalol  schließen  sich 
in  bezug  auf  ihre  Anwendung  gegen  acuten  Gelenkrheumatismus 
der  Salicyl säure  an. 

Auch  bei  Wechselfiebern  sind  diese  Antipyretica  nicht 
anz  nnwirksam*  Sie  verhindern  wenigstens  in  eiuzelnen  Fällen 
teilweise  oder  vollständig  den  Eintritt  der  Fieber  an  fälle.  Diese 
kehren  aber  bald  wieder  ^  falls  nicht  inzwischen  aus  anderen 
Ursachen  Heilung  erfolgt.  Die  Stoffe  dieser  Gruppe  haben^ 
wie  der   klinische  Ausdruck  lautet,   keine   ^anti typische^  Wir- 

I        kungj    auch   vermögen   sie  acute  Milzanschwellungen  nicht  zu 

I        verkleinern. 

'  Wegen  der  morphin  artigen  Darkotiscben  Wirkung  werden 

die  Stoffe  dieser  Gruppe  auch  als  schmerzstillende  Mittel  ge- 
braucht,    Sie  erweisen  sich  besonders  wirksam  bei  Neuralgien, 

I gegen    rheumatische    Schmerzen^   bei  Migräne   und   bei  Kopf* 
»chmerz  im  allgemeinen. 
Die  Schickaale  dieser  Substanzen  im  Organismus 
lassen   sich   noch   nicht  mit  Sicherheit  übersehen.     Der  Harn 
binmit   nach  dem  Gebrauch  größerer  Gaben  derselben  häufigj 
wie    nach  Carbol,  eine  mehr  oder  weniger  dunkle  Färbung  an 
I        und  wird  nach  Antipyrin  und  Thaliin  beim  Zusatz  von  Eisen- 
cblorid    purpurrot      Dabei    finden    sich    in    ihm     neben    den 
j        unveränderten  Substanzen  gepaarte  Schwefel-  und  GJykuron- 
sänren  und  andere  nicht  näheruntersuchte  Umwandlungsprodukte, 

1.  Antipyrinum,   Pyrazolonuui  pbenylditüetbylicuni,    Anti- 
-.pytiTij   Phenyldiuiethyl'Pyrazolon.   Farbloaes,    neutTal   rea^erendeaT    in 
Tasser  in  allen  YerliältiiiBöen  löslichea^  kriatalliniaclieä  Pulver.     Selbst 
'  sehr   ver<iünnte    Lösungen   gf  ben   mit  Eisencblorid    eine  tief  rote »   mit 
salpetriger  Srmre  eine  blaugrüne  Färbung.  Gaben  vergL  oben  S*  333  ii,  2M. 
j  2k    Salipyriimni,     Pyrazolonum     phenyldimetbylieum    Balicylicum, 

^^  Salic^Uiiure- Antipyrin.    In  200  Wasser  Irtslich. 

^^B  3,  Acetanindum,  Antifebrin     Farblose,  in  230  kalten  WasBera  lös- 

^Hilche  Kristallblattcben.    Gaben  0,2—0,6!,  täglicli  4,0! 
^^r         ^'  Phenacetinum,  Plienacetin.    Farblose,  in  Wasser  fast  unlösliübe 
r        KristaUhUittcben.    Gaben  0,5— 1,0 J,  tä^licb  3,0t 

*5,  Lactophenin  {Laptop henutidin).  i Weißes,  kristallinlsebes  Pnlver; 
in  Wasser  weit  leichter  limlieh  als  das  Phenacetin.  Gaben  0,5— 1,0, 
täglich  3,a 

Sßhmiäd&ht^rg,  Pli  arm  Ökologie  (Ar  zLEdmilUU«bTe)  5.  Aul!.      J,^ 
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C.  Nerven-  und  Protoplasmagifte  der  aromatischen 

Reihe. 

Die  Verbindungen  der  aromatischen  Reihe  zeigen  hinsicht- 
lich gewisser  Wirkungen  und  ihres  Verhaltens  im  Organismus 
eine  Übereinstimmung,  die  es  gerechtfertigt  erscheinen  läßt, 
ihnen  unter  diesem  Titel  eine  zusammenfassende  Behandlung 
angedeihen  zu  lassen,  obgleich  zahlreiche  giftige  Verbindungen, 
namentlich  manche  Pflanzenstoffe  der  folgenden  Reihe,  in  denen 
ebenfalls  eine  aromatische  Grundlage  angenommen  werden 
muß,  nicht  hierher  zu  zählen  sind. 

Abgesehen  von  dem  Verhalten  der  aromatischen  Sub- 
stanzen im  Organismus,  in  welchem  sie  Oxydationen,  Synthesen, 
Spaltungen  und  in  beschränkterem  Maße  Reductionen  erfahren, 
kommen  sowohl  ihre  allgemeinen  Wirkungen  auf  die  Proto- 
plasmagrundlage aller  lebenden  Wesen  als  auch  die  specifischen 
Wirkungen  auf  das  Nervensystem  in  Betracht.  Der  Combination 
dieser  Wirkungen  untereinander  in  den  verschiedensten  Ab- 
stufungen bis  zum  Abtöten  des  Protoplasmas  verdanken  sie  die 
große  Rolle,  die  sie  als  antiseptische,  antipathogene  und 
antipyretische  Mittel  spielen.  Bei  einer  Anzahl  dieser  Ver- 
bindungen, z.B.  den  Gerbsäuren,  treten  die  localen  Veränderungen 
der  Applicationsstellen  derartig  in  den  Vordergrund,  daß  sie 
zu  besonderen  Gruppen  zusammengestellt  werden  müssen. 

29.  Gruppe  der  Salicylsänre. 

Zu  dieser  Gruppe  können  die  aromatischen  Säuren  und 
ihre  Ester,  sowie  einige  Äther  der  zweiwertigen  Phe- 
nole gerechnet  werden.  Sie  bilden  mit  den  Stoffen  der  vor- 
stehenden und  der  folgenden  Gruppe  eine  Reihe,  etwa  in  der 
Weise,  daß  das  eine  Ende  von  der  Salicylsäure  und  parallel  mit 
ihr  von  dem  Antipyrin,  das  andere  von  dem  Carbol  vertreten 
wird  und  alle  übrigen  Verbindungen  sich  dazwischen  gruppieren, 
indem  ein  Teil  die  Mitte  der  Reihe  einnimmt,  also  der  Salicylsäure 
nicht  näher  steht  als  dem  Carbol.  Die  hier  befolgte  Gruppierung 
geschieht  nur  der  leichteren  Übersichtlichkeit  wegen. 

Von  hervorragendem  Interesse  in  wissenschaftlicher  wie 
in  praktischer  Hinsicht  sind  vorläufig  nur  die  Salicylsäure  und 


Trappe  aer  Saüe^l säure.' 

verschiedene  ibrer  Abkummlinge.  Die  Wirkung  der  Salieyl- 
säure  auf  das  M'ervensystem  betrifft  in  ihren  hüheron  Graden 
die  gleichen,  im  Mittelhirn  und  dem  verlängerten  Mark  gelegenen 
Funktion  sgebiete^  wie  die  der  Stoffe  der  vorigen  Grappe^  nur 
scheinen  die  Erregungszustand e,  inabesondereauf  diesogenanuteu 
Krampfcentren  und  die  Respiration,  noch  ausgespro ebener  zu 
sein  als  bei  jenen.  Gleichzeitig  mit  diesen  Erregungs zustände n^ 
die  sich  in  be.schleunigter,  keuchender  Respiration  und  convul* 
sivischen  Krämpfen  äußern,  stellen  sich  Erscheinungen  des 
CoJlaps  und  lähmungsartige  Zustande ^  besonders  in  den  hinteren 
Extremitäten,  ein. 

Eine  local  ätzende  Wirkung  hat  die  Salicylsäure  nicht 
Doch  kann  sie  nach  größeren  Gaben  durch  ihren  Einfluß  auf 
die  Magenschleinihaut  Erbrechen  und  andere  gastrische 
Symptome  hervorbringen.  Bei  Hunden  tritt  Erbrechen  auch 
nach  subcutaner  Einspritzungy  also  unabhängig  von  einem 
direkten  Einfluß  auf  die  Magenschleimhaut  ein.  Auch  Idio- 
synkrasien scheinen  vormkomraen,  wenigstens  hat  man  das 
Auftreten  von  quaddelartigen  Ausschlägen  beobachtet. 

Der  Einfluß  der  Salicylsäure  auf  die  Körpertemperatur 
und  den  Stoffwechsel  im  gesunden  Zustande  und  in  fleberhafteu 
Krankheiten  ist  dem  Charakter  nach  der  gleiche^  wie  bei  den 
Stoffen  der  Äntipyringruppe.  Auch  die  Begleiterscheinungen^ 
namentlich  die  Pulsverlangsamung  und  alle  die  mehr  oder 
weniger  regelmäßigen  und  häufigen  sowie  die  zufälligen  und 
selteneren  ^Nebenwirkungen^^  insbesondere  Schweiß  bei  be- 
ginnender Entfieberung,  Schättelfröste  beim  Wie deran steigen 
der  Temperatur,  ferner  gastrische  Störungen,  Hautexantheme, 
Cyanosöj  Gehirnsymptome  und  Collaps,  sind  die  gleichen 
wie  dort. 

Vinci ^j  teilt  einen  F^ll  von  tödlich  verlaafener  Vergiftung  mit 
Natrium salicylat  mit,  von  ^elcbeni  ein  Mann  35  g  darch  Verweclislung 
mit  Olaabere&U  genommen  hatte.  A.h  tödliche  Gaben  für  Bunde  fand 
er  0345—0,50  g  pro  k^  Körpergewieht  bei  der  Einverleibung  durch  den 
Mag:enf  iX35— 0,40  g  bei  subcutaner  Einapritaun*^,  Bei  Kaninchen  waren 
1,60  g  in  den  Magen  und  1,20  g  subcutan  pro  kg  erforderlieh^  nm  den 
Tod  herbeizuführen. 


1)  Vinci,  Archivio   di  Farmacologia  sperimentale.    voh   IV.  Faise. 
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Die  Salicylsäure  ruft,  wie  das  Chinin,  leicht  Gehirnsymp- 
tome hervor,  bestehend  in  Schwerhörigkeit,  Ohrensausen, 
Schwindel,  Kopfschmerz,  Benommenheit  und  selbst  Delirien. 
Sie  erzeugt  auch  nicht  selten  CoUaps,  besonders  dann,  wenn 
sie  in  Form  des  rasch  resorbierbaren  Natriumsalzes  ge- 
geben wird. 

Sehr  bemerkenswert  ist  die  anfängliche  starke  Vermeh- 
rung der  Stickstoffausscheidung  durch  den  Harn,  die 
an  Tieren  und  bei  gesunden  Menschen  nach  dem  Gebrauch 
der  Salicylsäure  (Jaff^  und  Wolfsohn,  1876)  und  des  Salols 
(Kumagawa)  eintritt.  Sie  betrug  nach  Salicylsäure  z.  B.  am 
Hunde  im  Stickstoffgleichgewicht  10 — 13 \  (Kumagawa*)), 
und  auch  bei  mangelnder  Nahiimgsaufnahme  während  des 
Natriumsalicylatgebrauchs  18—20%  (C.  Virchow,  1881),  beim 
Menschen  nach  9  und  15  g  11%  (Salome,  1885)  der  vorher 
bestehenden  Ausscheidung.  Die  Verminderung  der  Stickstoff- 
ausscheidung tritt  consecutiv  ein  und  ist  inconstant. 

Auch  eine  vermehrte  Harnsäureausscheidung  wird 
durch  die  Salicylsäure  bewirkt.  Ulrici'^)  fand  sie  in  einem 
Versuch  an  sich  selbst  von  durschnittlich  0,596  g  auf  0,878, 
also  fast  um  48%  gesteigert. 

Die  Salicylsäure  und  ihr  Natriumsalz  werden  gegenwärtig 
fast  nur  noch  gegen  acuten  Gelenkrheumatismus  ange- 
wandt. Sie  unterdrücken  in  dieser  Krankheit  nicht  nur  das 
Fieber,  sondern  kürzen  auch  den  Verlauf  desselben  ab  und 
lindern  die  heftigen  Schmerzen. 

Statt  der  Salicylsäure  wendet  man  auch  vielfach  ihren  von 
Nencki  und  Sahli  (1886)  zuerst  empfohlenen  Phenylester  unter 
dem  Namen  Salol  in  täglichen  Gaben  von  5 — 8  g  an.  Das 
Salol  macht  weniger  leicht  Magenstörungen  als  das  salicylsäure 
Natrium,  kann  aber,  da  es  sich  im  Organismus  in  Salicylsäure 
und  Carbol  spaltet,  zu  Vergiftungen  durch  letzteres  Veranlassung 
geben.  Empfehlenswert  dürften  auch  für  diesen  Zweck  die 
weiter  unten  erwähnten  Salicylsäureester  des  Glycerins    sein. 

Auch  andere  Salicylsäureester  hat  man  in  den  letzten 
Jahren  für  die  gleichen  Zwecke  wie  die  Salicylsäure  und  das 
Salol    empfohlen    und    mit   wechselndem   Erfolg    angewendet. 

1)  a.  a.  0.  oben  S.  221  u.  236. 

2)  Ulrici,  Über  phannakol.  Beeinflussung  der  Hamsänreansschei- 
düng.    Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  46.  321.  1901.    Literatur. 
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Unter  diesen  Estern  enthält  das  Kresalol  an  Stelle  des  Phe- 
nyh  im  Salol  Kresyl  oder  MetLylphenyl,  das  GuajacolBalol 
den  Rest  des  Brenzkatecliin-MonometliylätherSj  das  Alp  hol  und 
Betol  ß-  und  /3-Naphtyl  und  das  Aspirin  AcetyL  Ob  sie  vor 
der  Salicylaäure  und  dem  Salol  einen  Vorzug  ^erdienen^  läßt 
sich  vorläuög  weder  auf  Grund  experimentelier  Tatsachen  noeh 
praktisclier  Erialirunge]i  mit  einiger  Sicherheit  beurteilen. 
Ihnen  wii-d  in  der  Regel  naehgeriibmtj  daß  sie  manche  unan- 
genehme Wirkungen  (^Nebenwirkungen")  der  Salicjlsäure  nicht 
haben.  So  fand  Dreser^)  in  Versuchen  am  Willi ams^achen 
Frosehherzappärat^  daß  das  Aspirin  na  trium  die  Arbeitsleistung 
des  Herzens  erhöht,  wähj*end  das  Natriums alicylat  sie  herab- 
setzt Hierher  gehören  auch  das  Saligenin,  welches  Ortho- 
oxybenzjlalkoholj  also  der  Alkohol  der  SalicylsiLure  ist.  Seit 
es  synthetisch  aus  Carbol  und  Formaldehyd  dargestellt  werden 
kann,  wird  es  aus  denselben  Gründen  wie  die  vorstehend  ge- 
nannten Ester  auch  therapeutisch  empfahlen-  Sein  Glykosid 
ist  das  in  Salixarten  enthaltene  Salicin,  das  nach  den  Unter- 
suchungen von  Mar m^  (1878)  wie  alle  Glieder  dieser  Gruppe 
Convulöionen,  Sinken  des  Blutdrucks  und  Respiration sstillstand 
bewirkt. 

hx  größeren  Gaben  verursachen  die  Saücylsäurej  ihre  Salze 
und  Ester  leicht  Nierenreizung  mit  Eiweißj  Nierenepithel ien 
und  Cy lindern  im  Harn,  besonders  leicht  in  Krankheiten,  Im 
Typhus  hat  man  acute  Nephritis  mit  Cy  lindern  und  Blut  im 
Harn  beobachtet.  Es  scheint^  daß  bei  längerem  Gebrauch  an 
Menschen  mit  gesunden  Nieren  tägliche  Gaben  von  2—3  g 
Salicylaäure  oder  ihrer  Ester  nicht  überschritten  werden 
dürfen.^) 

Nach  den  Versuchen  von  Vinci ^)  an  Tieren  sind  Hunde 
in  bezug  auf  die  Schädigung  der  Niereu  durch  die  Salicylsäure 
am  empfindlichsten.  Gaben  von  0^2—0^4  g  Natriumsalicylat 
pro. kg  Körpergewicht^  durch  den  Magen  beigebrachtj  kOnnen 
die  Nieren  stark  schädigen.  Selbst  nach  0,10  g  pro  kg  Tier, 
wenn  solche  Gaben  einige  Tage  hindurch  wiederholt  wurden, 

1)  Dreser,  Pflüg.  Arch,  7(V.  3CK5,  1899. 

^}  VerglEru^-scU,  Tlierap.  d.  Gegenw,  1904,  58 j  G.  Vinci,  SuUe 
lesioni  istologiche  sperimentali  del  rene  determinate  dair  acido  aali- 
cylico  etc,  Arcliivio  dl  Farmacologia  aperimentH  vol  lY.  59*  1905, 
Literatur. 
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anden  sich  im  Harn  Nierenepithelien,  Cylinder  und  Spuren 
von  Eiweiß. 

Auf  die  Steigerung  oder  Herabsetzung  der  Stickstoffausscheidung 
haben  Benzoesäure,  Gallussäure,  Chinasäure,  Zimmtsäure, 
Mandelsäure,  Hippursäure  keinen  oder  nur  einen  geringen  Einfluß i). 

Die  Benzoesäure  ist  wegen  ihres  geringen  Einflusses  auf 
den  Stickstoffwechsel  und  wegen  ihrer  stärkeren  localen  Wir- 
kung auf  den  Magen,  durch  welche  sie  unangenehme  Sen- 
sationen, Erbrechen  und  Funktionsstörungen  des  letzteren  her- 
vorruft, therapeutisch  ohne  besondere  Bedeutung. 

Von  den  übrigen  aromatischen  Säuren  verdient  nur  noch 
die  Cinnamyl-  oder  Zimmtsäure,  CßHg .  CH-CH-COOH,  einer 
besonderen  Erwähnung.  Sie  wurde  in  Form  von  Einspritzungen 
in  das  Blut  von  Landerer  (1892)  gegen  Tuberkulose  em- 
pfohlen. Ihr  Natriumsalz,  welches  unter  dem  Namen  Hetol 
in  den  Handel  kommt,  wird  auch  in  Form  subcutaner  Injec- 
tionen  angewendet.  Nach  Art  entzündungserregender  Sub- 
stanzen verursacht  die  Zimmtsäure  nach  ihrer  Einspritzung  in 
das  Blut  eine  enorme  Vermehrung  der  Zahl  der  Leukocyten 
im  letzteren,  wahrscheinlich  als  Folge  einer  erhöhten  Bildung 
und  einer  durch  chemotactische  Wirkung,  verstärkten  Aus- 
wanderung derselben  aus  ihren  Bildungsstätten  (Richter  und 
Spiro 2)).  Diese  Art  entzündungserregender  Wirkung  ist  es, 
welche  zur  langsamen  Narbenbildung  and  zur  Heilung  der  Tuber- 
kulose führen  soll. 

Die  meisten  aromatischen  Säuren,  insbesondere  die  Salicyl- 
säure,  haben  auch  antiseptische  Wirkungen.  Die  letztere  hat 
man  vielfach  zur  Conservierung  von  Nahrungsmitteln  anzuwen- 
den versucht,  und  es  fragt  sich,  ob  eine  solche  Anwendung 
aus  Gesundheitsrücksichten  statthaft  ist.  Es  handelt  sich  dabei 
um  die  Frage,  ob  die  dauernde,  vielleicht  jahrelang  fortgesetzte 
Aufnahme  kleiner  Mengen  von  Salicylsäure  schädlich  werden 
kann.  Die  Frage  läßt  sich  nicht  mit  Sicherheit  beantworten. 
Doch  ist  die  Möglichkeit,  vielleicht  sogar  die  Wahrscheinlich- 
keit nicht  ausgeschlossen,  daß  alle  dem  Organismus  fremdartigen 
Stoffe  bei  einer  derartigen  schwachen,  aber  dauernden  Einwir- 
kung schließlich  nicht  ohne  Einfluß  auf  die  Gesundheit  bleiben 


1)  Vergl.  Ulrici,  a.  a.  0.  oben  S.  244.  Literatur;  Pfibram,  Arch. 
f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  51.  372.  1904. 

2)  Richtern. Spiro,  Arch. f. exp.  Path.  u.  Pharmakol.  84.  289. 1894. 


Gruppe  des  Carbols, 


247 


werden.     Deshalb  ist  ihr  Zusatz  zu  Nahrungsmitteln  entschie- 
den zu  beanstanden. 

Die  Ester  der  Salicylsäure  könjien  auch  zur  Desinfec- 
jption  des  Darmkanals  dienen. 

Eine  besondere  Berücksicbtigung  verdienen  die  den  geivötinlichen 
aeutr.ilen  Fetten  analogen  Glycerinesfeer  der  aromatiöclien  Bäuren 
und  vielleicht  aucb  die  Glycerinlither  der  Phenole.  Sie  passieren  wie 
ctie  Fette  den  Magen  unveTändert  und  werden  dann  im  Darui  allmählich 
verdaut,  wobei  der  aromatische  Paarlinf^  in  Freiheit  gesetzt  wird  und 
zur  WirkuDg  gelangt.  Saeh  dem  Eingeben  von  Benzo e saure -Gly- 
t€erinester  findet  sieb  bei  Hunden  freie  Benzoesäure  sogar  In  den 
r  Fäces,  so  daß  ihr  Einfluß  ^ieli  auf  den  ganzen  Dariukanal  erstreckt  (1883). 
Diese  Spaltung  erfolgt,  wie  von  vornherein  anzunehmen  war,  durch 
das  Pankreasenzym  (Blank  und  Neuc:ki,  1886). 

1.  Aeidüiu  henzoYcum,  Benzoesäure.  In  370  Wasser  lösliclie 
Kristanblattehen,    Gaben  0^—0.5,  täglich  2,0-10^0. 

2.  Adeps  benzoatus,  Benzoescbinab.  Benz ot' säure  1,  Schweine- 
schmalz 0^, 

3.  Äcidum  salieylicum,  Salicylsäure.  In  500  Wasser  lüsliches, 
T^elsses,  kristallinisches  Pulver.  Gaben  Op — 1^0,  täglich  bis  15,0*  in 
Emulsionen  und  Pulvern. 

4.  Pulvis  aalieylißus  eum  l?alco,  Sahcylstreupulver,  Salicyi- 
saure  3,  Weizenstärke  10,  Talk  87. 

5.  Beb  um  salicylatuiii,  Salicy  Itaig.  Salicylsäure  2,  Benzot'- 
säure  1.  Hammeltalg  97, 

tj.  Natrium  Ballcylieüm,  Natrium  salicylat;  in  0,9  Wasser  IöbUcIl 
Gaben  vde  bei  der  Salicylsäure,  aber  in  wässriger  Lösung, 

7.  Lithium  salicylieum,  Lithiuin salicylat    In  20  Wasser  lÜsUcb. 

B.  Salolum,  Phenylum  salicylicuin^  Öalol,  Äalicylsäure-PhenyleBtor. 
Weißei^j  kristallinisches,  in  Wasser  fast  unlösliches  Pulver.  Gaben 
1,0-3,0  täglich  6,0-8,0. 

30.  Clruppe  des  Carbols. 

Man  könnte  diese  Gruppe  auch  ganz  im  allgemeinen  als 
Gruppe  der  eiDwertig^eu  Phenole  und  ikrer  Athor  bezeichnen, 
weil  diese  Verbindungen  das  Hauptinteresse  in  Anspruch 
nehmen.  Aber  ihnen  müssen  auch  die  Kohlenwasserstoffe  der 
aroraatiöehen  lleihe  sowie  manche  V^erbindung  der  Naphtalin- 
gruppe  angegliedert  werden. 

Vielseitig  in  bezug  auf  seine  Geschichte,  steine  Wirk ungen^ 
seine  Schicksale  im  Organismus  und  seine  praktische  Bedeutung 
ist  das  CarboL  oder  die  Carbolaäur©^  C^^s  *  t)Hj  auch  wohl 
schlechtweg   Phenol   genannt.      Der    Charakter   der    Wirkung 
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aller  übrigen  Verbindungen  dieser  Gruppe  stimmt  mit  dem 
des  Carbols  überein,  und  für  die  quantitativen  Abweich- 
ungen kann  dieses  als  Maßstab  dienen. 

Dem  Carbol  fehlen  auch  die  localen  Wirkungen  nicht. 
Es  ist  sogar  ein  starkes  Atz  mittel,  dessen  ooncentriertere 
Lösungen  an  der  äußeren  Haut  brennenden  Schmerz,  Schrum- 
pfung und  Ablösung  der  Epidermis  bewirken,  wobei  die  betrof- 
fene Stelle  sich  erst  rötet  und  dann  eine  braune  Färbung  an- 
nimmt. Die  unverdünnte  Substanz  erzeugt  einen  trockenen 
Atzschorf,  der  sich  später  ohne  Eiterung  abstößt.  Verdünntere 
Lösungen  verursachen  leicht  ein  direktes  Absterben  der  Ge- 
webe. Diese  ätzende  und  nekrotisierende  Wirkung,  die  durch 
die  Flüchtigkeit  sehr  begünstigt  wird,  kann  bei  der  praktischen 
Anwendung  des  Carbols  in  verschiedener  Weise  störend  und 
schädlich  werden.  Bei  innerlicher  Anwendung  entstehen  leicht 
Appetitlosigkeit,  Magenschmerz,  Übelkeit  und  Erbrechen,  bei 
Vergiftungen  sogar  Gastroenteritis.  Entzündliche  Zustände  der 
Wundflächen,  sogar  locale  Gangrän  der  Finger  und  Zehen, 
Nephritis  bei  der  Ausscheidung  durch  die  Nieren  sind  die  be- 
sonders hervorzuhebenden  übrigen  Folgezustände. 

Ähnlich  gestaltet  sich  das  locale  Verhalten  anderer  Phenole,  nament- 
lich auch  des  Kreosots  und  des  Rohkresols,  welche  Gemenge  von 
Phenolen  und  Phenoläthern  bilden.  Diese  Substanzen  sowie  auch  das 
Brenzkatechin  haben  wie  das  Carbol  die  Eigenschaft,  Eiweißstofife» 
namentlich  an  lebenden  Geweben,  zum  Gerinnen  zu  bringen.  Davon 
hängt  zum  Teil  auch  die  Bildung  der  Ätzschorfe  ab. 

Das  Carbol  wird  von  allen  Applicationsstellen,  auch  von 
der  äußeren  Haut  und  von  Wundflächen  aus,  sehr  leicht  resor- 
biert. Im  Organismus  paart  es  sich  mit  Schwefelsäure  und 
Glykuronsäure,  wobei  es  zum  Teil  in  die  Dioxybenzole,  Brenz- 
katechin und  Hydrochinon  umgewandelt  wird.  Auch  diese  er- 
scheinen im  gepaarten  Zustande  im  Harn.  Nach  der  Entleerung 
des  letzteren  werden  die  Dioxybenzole  durch  fermentative  Spal- 
tung aus  den  gepaarten  Verbindungen  in  Freiheit  gesetzt,  er- 
leiden dann  an  der  Luft  eine  Oxydation  und  bedingen  dabei 
die  bekannte  dunkle  Farbe  des  Carbolharns,  welche 
natürlich  auch  dann  auftritt,  wenn  von  vornherein  Brenzkatechin 
oder  Hydrochinon  gegeben  werden. 

Auch  zahlreiche  andere  aromatische  Substanzen  veranlassen  solche 
dunkle  Färbungen  des  Harns.     Es  handelt  sich  dabei  wohl  immer  um 
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ZersetzungBprodtikte  von  mehrwertigeii  Phenolen,    Nach  Naphtalin  wird 
der  ITarn  braun. 

Die  Wirkungen  des  Carbols  auf  das  K"erv©n8yatem  be- 
treffen in  erster  Linie  das  verlängerte  Mark^  dessen  verschiedene 
Centren  anfanglich  in  der  Kegel  erregt  und  hernach  gelähmt 
werden,  in  zweiter  Linie  wird  dann  das  Gehirn  und  Rücken- 
mark ergriffen.  Es  verursacht  dem  entsprechend  an  Tieren 
Mnskelzuckungen  und  Krämpfe^  die  zum  Teil  auch  von  einer 
tetanisier  enden  Wirkung  auf  das  Rückenmark  abhängen^  fem  er 
frequente  und  djspnokche  Atmung  und  Steigerung  des  Blut- 
di'ucks.  Letzteres  hat  man  bei  langsamer  Resorption  des  Giftes  von 
der  Haut  aus  beobachtet  (Hoppe-Seylerj  1872).  Einspritzung 
einer  Carbollösung  in  das  Blut  führt  dagegen  von  vornherein 
eine  Läiminng  der  Ursprünge  der  Gefäßnerven  und  stai'kes 
Sinken  des  Blutdrucks  anacheinend  ohne  Yeränderung  der 
Herztätigkeit  herbei  (Gies^  1880).  Die  Pulsfrequenz  wird  von 
den  Krämpfen  beeinflußt.  Außerdem  machen  sich  vor  der  all- 
gemeinen, zum  Tode  führenden  Lähmung  Sensibilitäts-  und 
MotiHtätsatörungen  bemerkbar. 

An  Menschen  treten  bei  der  Carbolvergiftung  vor 
allem  Gehirnaymptome  auf;  anfangs  Kopf scb merz^  Schwindel, 
Mattigkeit,  Eingenommenheit  des  Kopfes^  dann  Betäubung,  De- 
lirien. Daneben  hat  man  vermehrte  Schweiß-  und  Speichel- 
sekretion beobachtet,  letztere  in  hervorragendem  Maße  auch  bei 
Tieren,  Ob  Atropin  diese  Hypersekretionen  beseitigt^  ist  nicht 
bekannt  Von  einer  vermehrten  Schleimaekretion  in  den  Bronchien 
hängt  vermutlich  der  Husten  ab,  der  sich  zuweilen  beim  Carbol- 
gebrauch  einsteJlt. 

Der  Tod  erfolg fc  an  Menschen  und  Tieren  unter  den  Er- 
scheinungen des  Collaps  durch  gleichzeitige  Lähmung  der 
Funktionsgebiete  des  Mitte IhirnSj  der  Respirations-  und  Geföß- 
nervencentren  und  kann  durch  künstliche  Respiration  rächt  ab- 
gewendet werden. 

Mindestens  ebenso  giftig  wie  das  Carbol  ist  ein  Gemenge 
von  Rohkresolen*)  und  an d er en  Ph en ölen ^  welche  in  Form 
des  Lysols  und  des  Liquor  cresoli  soponatus  als  Desinfections- 


1)  ToUcns,  Üb.  d.  Wirkung  der  Oesole  und  den  Liquor  creaoli 
soponatus  hn  Vergleich  zur  ^Carbolsäure.  Ajch.  t  exp.  Path,  n.  Phar- 
makoL  52,  220.  1905, 
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mittel    angewendet    werden    und    mehrfach    zu    Vergiftungen 
Veranlassung  gegeben  haben,  besonders  das  Lysol. 

Ähnliche  Wirkungen  auf  das  Nervensystem  wie  das  Carbol  bringen 
die  drei  Dioxybenzole,  Brenzkatechin,  Hydrochinon  und  Resorcin, 
hervor.  Ersteres  wirkt  am  stärksten  (B rieger,  1879);  doch  sind  alle 
weniger  giftig  als  das  Carbol.  Das  Gleiche  gilt  in  bezug  auf  den 
Grundcharakter  der  Wirkung  von  dem  Naphtalin,  Naphtol  und  vielen 
aromatischen  Verbindungen.  Das  Pyrogallol,  das  sehr  giftig  ist,  ver- 
ändert auch  das  Blut,  welches  bei  der  Vergiftung  eine  chokolade-  oder 
kaffeebraune  Färbung  annimmt  (Jude  11,  1868).  Letztere  wird  durch 
die  Zersetzungsprodukte  des  Pyrogallols  und  anscheinend  auch  durch 
^lethämoglobin  bedingt. 

Die  Anwendung  der  aromatischen  Verbindungen  als  Des- 
infectionsmittel  ist  eine  Errungenschaft  der  neuesten  Zeit. 

Im  Jahre  1832  stellte  Reichenbach  aus  dem  Holzteer 
eine  Flüssigkeit  dar,  die  er  Kreosot  nannte  und  'die  sich 
später  als  ein  Gemenge  von  Phenolen  und  Phenoläthem  erwies. 

Da  das  Kreosot  sich  auch  im  Rauche  fand  und  letzterer 
Fleisch  und  andere  animalische  Produkte  zu  conservieren  ver- 
mag, so  gelangte  Reichenbach  zu  dem  Schluß,  daß  dieser 
Körper  der  faulniß widrige  Bestandteil  des  Rauches  sei,  und 
fand  diese  Annahme  durch  besondere  Versuche  bestätigt.  Die 
gleichen  fiLulnißwidrigen  Eigenschaften  zeigte  die  bald  darauf 
von  Runge  aus  dem  Steinkohlenteer  dargestellte  Carbol  säure. 

Obgleich  schon  in  früheren  Zeiten  der  Teer  und  andere  Produkte 
der  trockenen  Destillation  als  Antiseptica  dienten,  und  später  auch  das 
Kreosot  bei  fauligen  Geschwüren  empfohlen  wurde,  „um  die  Fäulniß  der 
abgeschiedenen  Materien  zu  verhindern",  so  fanden  doch  diese  Tatsachen 
wenig  Beachtung,  und  es  ist  der  neuesten  Zeit  vorbehalten  geblieben, 
der  C'arbolsäure  und  anderen  aromatischen  Substanzen  eine  wichtige 
Rolle  bei  der  chirurgischen  Wundbehandlung  zuzuweisen. 

Die  desinficierende  Wirkung  der  aromatischen  Substanzen 
beruht  darauf,  daß  sie,  in  derselben  Weise  wie  es  beim  Chinin 
bereits  auseinandergesetzt  ist  (vergl.  oben  S.  214  u.  215), 
Gärungs-  und  Fäulnißorganismen,  Parasiten  und  pathogene 
Gebilde  vergiften  und  dadurch  vernichten  oder  ihre  Weiter- 
entwicklung verhindern.  Da  es  sich  dabei  um  keine  eigentlich 
chemisch  zerstörende  oder  ätzende,  sondern  um  eine  moleculare 
Wirkung  (vergl.  oben  S.  3,  4  und  18)  handelt,  so  ist  die  Mög- 
lichkeit nicht  ausgeschlossen,  daß  es  specifische  Gifte  fiir  be- 
stimmte Arten  solcher  Mikroorganismen  gibt. 

Gegenüber  dem  Chlor  und  den  meisten  Metallsalzen  bieten  die  Des- 
infectionsmittel  dieser  Gruppe  den  in  vielen  Fällen  wichtigen  Vorteil,  daß 
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sie  in  den  faulenden  und  gärenden  fTt^uiengen  nicht  an  eiweißartige 
Substanzen  gebunden  und  infolgedessen  nieLt  unwirkaam  gemacht 
w erden j  sondern  ungehindert  ihren  giftigen  Einfluß  auf  Bakterien  und 
andere  niedere  C^rganistuen  entfalten  können.  Seihst  das  Carbol»  welches 
Eiweiß  znm  Gerinnen  bringt,  bildet  uiit  diesem  keine  Verbindung 
(Hill,  1H7L>). 

Am  wirksamsten  von  allen  aromatischen  Verbindungen 
sind  die  Phenole  und  ihre  Äther.  Unter  diesen  hat  die 
größte  praktische  Bedeutung  als  Desinfektionsmittel  das 
CarboL  In  flüssigen  und  festen  (.xemeng-en  organischer  Stoffe 
werden  Gärungs-  und  Fanlniß Vorgänge  nuterdrückt  oder  ihr 
Einti'eten  verhindert^  wenn  solche  Gemenge  0j5 — 1^0  %  Carbol 
enthalten.  Dem  letzteren  schließen  sich  hinsichtlich  der  Stärke 
der  desinfi  eieren  den  Wirkung  das  K  r  e  s  o  I ,  T  h  y  m  o  1  j  G  u  a  j  a  c  o  1  j 
Kreosol  uml  das  hauptsächlich  ans  einem  Gemenge  der  beiden 
le  tz  te  ren  b  e  steh  ende  Kreosot,  s  o  wie  die  Kohl  ens  ä  nr  e  e  ster  des 
letzteren,  das  sogenannte  Kreoaotcarbouat  nnd  das  Gua- 
jacolcarbonat  an.  Schwächer  als  diese  Substanzen  und  das 
Carbol  wirken  die  Dioxybenzole  Brenzkatechin^  Hydro- 
chinon,  Resorcin  und  endlich  das  Pyrogallol  und  ^-Naph- 
tol:  sie  sind  aber  immerhin  noch  ganz  kräftige  Desinfections- 
mittel.  Das  Pyrogallol  unterdrückt  Gärungen  nnd  Fäulniß- 
vorgänge  in  Mengen  von  1 — ^3  %  der  zu  deeinficierenden  Massen 
(Bovetj  1S7D).  Vom  Thymol,  welches  sich  erat  in  1100  Teilen 
Wasaer  löst^  muß  denselben  wenigstens  soviel  zugesetzt  werden^ 
das  sie  von  dem  Mittel  beständig  gesättigt  sind. 

Die  Kohlenwasserstoffe  wirken  wegen  ihrer  Unlös- 
lichkeit in  Wasser  nur  dann  starker  anti septisch;  wenn  sie  bei 
gewöhnlicher  Temperatur  in  genügendem  Maße  flüchtig  sind^ 
um  mit  ihren  Dämpfen  die  zu  desinficierenden  Objecte  zu 
inipriignieren.  Es  muß  aber  stets  ein  großer  Über&chnß  des 
Mittels,  z.  B,  des  Naphtalins^  angewendet  werden,  damit  die 
Dämpfe  sich  während  längerer  Zeit  in  voller  Stärke  entwickeln. 

Auch  die  Farbstoffe  der  aromatischen  Reihe j  darunter 
die  Anilinfarben^  wirken  desinficiorend  und  haften  lange  an 
den  Applicationsstellen.  Seit  einer  Reihe  von  Jahren  finden 
deshalb  das  Methyl  violett  und  das  Auramin  unter  dem  Namen 
blaues  und  gelbes  Py  oktanin  mit  Vorteil  praktische  Anwendung. 
(Stilling)/ 

Die  Auswahl  der  einzelnen  Desinfeetiousnilttdl  hangt  im 
wesentlichen  von  den  Objecten  ab,  die  desinfi  eiert  werden  sollen. 
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Handelt  es  sieh  um  Auswurfsmassen^  z.  B.  menscUiche 
DejectioneDj  Latriueninhalt,  so  ist  die  Auswahl  nur  durch  die 
Kosten  beschränkt.  Man  wird  daher  nii;ht  die  reine  Carbol- 
säure,  geschweige  denn  andere  chemisch  reine  Stoffe  anwenden, 
sondern  sich  mit  den  rohen  Teer  bestand  teilen  begnügen  ^  die 
hier  keinerlei  Nachteile  haben*  Das  Vennischen  solcher  Massen 
mit  roh^r  Carbolsaure  oder  in  Ermangelung  derselben  mit 
Teer  und  das  Aasteeren  der  Behälter  erfüllt  in  vielen  Fäll 
den  Zweck  vollständig. 

Sollen  dagegen  Wohnräume,  Behälter  zum  Autbe wahren 
von  Nahrungsmitteln^  Hausgeräte,  Kleider  und  andere  Ge- 
brauchsgegenstände desinficiert  werden j  so  ist  bei  der  Auswahl 
darauf  Rücksicht  zu  nehmen^  dali  solche  Gegenstände  durch  die 
angewandten  Mittel  nicht  beschädigt  oder  mit  fest  haftenden 
übelriechenden  Substanzen,  z.  B.  Carbol^  verunreinigt  werden. 
Die  Anwendung  dieser  Mattel  ist  daher  für  solche  Zwecke  im 
ganzen  eine  beschränktej  zumal  die  für  den  Erfolg  notwendige 
Imprägnierung  aller  Teile  in  den  seltensten  Fällen  au^tuhrbar  ist, 

Von  der  Verwendung  als  Zusatz  zn  Nahrungsmitteln 
und  Getränken  sind  die  meisten  dieser  Desinfectionsmittelj 
abgesehen  von  ihrem  meist  unangenehmen  Geruch  und  Ge- 
schmackj  wegen  ihrer  giftigen  Wirkungen  auf  den  Organismus 
auBgeschlosBeii-  Von  den  zur  vorigen  Gruppe  gehörenden  Sub- 
stanzen wird  gegenwärtig  für  derartige  Zwecke  vielleicht  noch 
die  Salicylsäurej  hauptsächlich  wohl  zur  besseren  Conservierung 
des  BiereSj  gebraucht  (vergl.  oben  S.  246). 

Die  giftigen  Wii'kungeu  sind  auch  bei  der  localen  Des- 
infection  am  lebenden  Organismus^  insbesondere  an  Opera- 
tions- und  anderen  Wunden^  bei  der  Auswahl  der  anzu- 
wendenden Mittel  zu  beriickaichtigeu* 

Je  stärker  eine  Substanz  auf  das  lebende  Protoplasma  im  allge- 
meinen giftig  wirkt  und  je  weniger  sie  dabei  n:teh  ihrer  liesorption 
das  Nervensystem  afticiertj  desto  leichter  laßt  sich  durch  sie  an 
den  Applications  st  eilen  die  Desinfectiou  ohne  Schädigung  des 
Gesamtorganisraus  herbeiführen.  Zwar  sind  auch  Substanzen  von 
dieser  Besebalienheit  infolge  ilirer  Wirkungen  auf  das  Protoplasma^ 
nicht  uiigiftij^,  wenn  sie  in  grameren  Mengen  in  das  Blut  gelangen,  in- 
dessen kann  ihre  Anwendnng  derartig  reguliert  werden»  daß  an  den 
ApijlicationsH teilen  eine  genügend  starke  Dcsinfection  erfolgt,  ohne  dalJ 
schädliche  Mengen  resorbiert  werden.  Denn  an  jenen  befindet  sich  das 
Mittel  in  größerer  Concentration  und  wirkt  deshalb  antiseptiaeh,  während 
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nach  der  allmählich  erfolgrenden  Ret^orption  durch  Verteilung'  im  Orga 
nismus  eine  solche  VtTditnnuni?  hcrbeig-eführt  wird,  daß  eine  lücrkliche 
AVirkung  nicht  eintreten  kann.  Eine  geschickte  nandhahung  gestattet 
daher  aueli  die  Anwendunf^  von  Substanzen,  die  wie  das  Carbol  selir 
stark  auf  daa  Nen^enayatem  wirken  und  leieht  resorbiert  werden. 

In  manchen  Fällen  können  die  in  Wasser  unlöslicben 
festen^  aber  bei  gewühnlieLer  Temperatur  noch  flüchtigen 
Kohlenwasserstoffe  den  Vorzug  verdienen,  weil  ihre  Resorp- 
ion  langsam  erfolgt  und  die  Ausscheidung  mit  dieser  Schritt 
hält,  und  weil  sie  deshalb,  selbst  wenn  sie  nicht  ganz  nn giftig 
sindj  in  großem  IJberscbuß  auf  die  Wunden  gebracht  werden 
diirfen.  Darauf  hat  man  cUo  Bedeutung  des  Thymolß  und 
dea  vonFischer  empfohlenen  Naphthalins  begründet  Obenan 
steht  aber  immer  noch  das  CarboL 

In  den  letzten  Jahren  ist  eine  größere  Anzahl  von  aromatisehen 
LVerbindungen  in  reinem  oder  rohem  Zustande  oder  in  Form  von  Ge- 
ftnen^cn  alw  De^^inffctionaiuittel  bei  der  Wundbehandlung  in  den  Handel 
gebracht  und  empfohlen  worden,  darunter  die  bereits  oben  (St  1251) 
genannten  und  einige  an  flcrc  PhenolfitherfEuf^enol),  dann  einzelne  SuLf o- 
säaren  und  deren  t^alze  (Aseptol  oder  Sozol&äure,  Asaprol),  die  Phenyl- 
borafiure,  das  schon  oben  genannte  Pyoktanin  und  Gemenge  von  Roh- 
kresolen  in  verschie^lener  Form  (l^yaol,  Saprol,  Creolin).  Es  war  m 
Itiek sieht  auf  die  starke  antiseptiscbe  Wirkung  des  Jodoforms  geboten, 
f  Jodsubstitutionöprodukte  aromatischer  VeTbmdungen  einer  methodischen 
rüfung  zu  untt^rziehen.  Gegenwärtig  finden  sich  versclnedene  solcher 
Substanzen  im  Handel  Es  genügt,  hier  das  Jodthymol  (Aristol),  das 
THJodkresol  (Losophan)  and  verschiedfine  jodierte  Sulfonsäuren  (ftozo- 
jodol,  Pikrol,  Loretin.  Antiseptol)  zu  nennen.  Sic  sind^  vne  bereits 
ol>en  (S.  62)  hervorgehoben  ist,  niclit  wirksamer  als  die  jodfreien  Ver- 
bindungen. 

Der  Vorzug,  den  die  Desinfectionsmittel  aus  der  aroma- 
tischen Eeihe  gegenüber  den  Metallsalzen,  ss,  B.  dem  Zinkchlo- 
rid, in  vielen  Fällen  bei  der  an ti septischen  Wundbehandlung 
^Terdienen,  besteht  auch  darin,  daU  sie  keine  Gcwebszerstörungj 
wenigstens  nicht  in  größerem  Umfange,  hervorbringen. 

Als  Mittel  zur  Bekämpfung  der  Lungentuberkulose 
durch  Desinfection  bat  man  außer  Carbol  und  Kreosot  noch 
Guajacol,  Guajacokarbonatj  Alantol,  Eucalyptol  und  manches 
andere,  innerlieh  genommen  und  in  Dampfform  inhaliert, 
empfohlen  und  angewendet  Daß  die  Zimmtsäure  nicht  zur 
Desinfection,  sondern  wegen  ihres  Einflusses  auf  ilie  Bildung 
von  Leukocjten   und  auf  eine   erhöhte  Ausfuhr  derselben  in 
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das  Blut  gegen  Tuberkulose  empfohlen  wird,  ist  bereits  oben 
(S.  246)  erwähnt 

Die  Stoflfe  dieser  Gruppe  vernichten  allerdings  nicht  nur  die  Fäulniß- 
organismen  und  deren  Keime,  sondern  verursachen  auch  in  der  Umgebung 
der  Applicationsstelle  ein  Absterben  von  Gewebselementen,  die 
dann  abgestoßen  werden,  so  daß  der  Effect  der  gleiche  ist  wie  bei  der 
eigentlichen  Ätzung.  Indeß  geschieht  dieses  in  den  meisten  Fällen  nur 
in  beschränktem  Maße.  Selbst  das  in  concentriertem  Zustande  heftig 
ätzende  und  nekrotisierende  Carbol  führt  in  denverdünnten  Lösungen, 
wie  sie  gewöhnlich  zur  Anwendung  kommen,  zu  keiner  erheblichen  Ab- 
tötung  und  Zerstörung  der  Gewebe.  Dabei  werden  die  niederen  Orga- 
nismen wohl  nicht  immer  einfach  vernichtet,  sondern  nur  in  ihrer  Ent- 
wicklung gehemmt.  Das  genügt  aber,  um  sie  während  der  Dauer  der 
antiseptischen  Behandlung  unschädlich  zu  machen,  bis  an  den  Wunden 
und  Geschwüren  die  Heilung  eingetreten  ist. 

Bei  der  Desinfection  am  lebenden  Organismus  kommt 
auch  der  Verdauungskanal  in  Betracht  Die  Mundhöhle 
und  der  Magen  bieten  der  Application  geeigneter  Desinfections- 
mittel  dieser  Klasse  keine  besonderen  Schwierigkeiten,  Bei 
Magenkatarrhen,  die  von  Gärungsvorgängen  abhängen,  ist 
das  Carbol  in  Gaben  von  0,05 — 0,10  ein  sehr  vnrksames  Mittel. 
Da  im  Darm  schon  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  Fäulniß- 
vorgänge  stattfinden,  so  wird  bei  krankhaften  Zuständen  um 
so  öfter  Veranlassung  geboten  sein,  hier  eine  Desinfection  vor- 
zunehmen. In  die  tieferen  Teile  des  Darmkanals  gelangen 
aber  nur  die  schwerer  rosorbierbaren  Substanzen.  Daher  müssen 
die  an  dieser  Localität  als  Antiseptica  in  Anwendung  gezoge- 
nen aromatischen  Verbindungen  hinsichtlich  ihrer  Löslichkeit 
und  Resorbierbarkeit  im  Magen  die  gleichen  Eigenschaften 
haben,  wie  die  als  Abführmittel  und  als  Anthelminthica  dienen- 
den Stoffe.  Außer  den  oben  (S.  247)  bereits  genannten  Mitteln 
ist  für  diesen  Zweck  das  Thymol  besonders  beachtenswert. 

Als  Fiebermittel  können  die  Stoffe  dieser  Gruppe  nicht 
gebraucht  werden,  weil  sie  leicht  CoUaps  verursachen.  Dieser 
folgt  entweder  sehr  bald  auf  die  Verminderung  der  Körper- 
temperatur oder  fällt  mit  ihr  zusammen  oder  wird  selbst 
die  Ursache  ihres  Sinkens.  Beim  Carbol  hat  man  es  immer 
mit  Collapstemperaturen  zu  tun,  wenn  sein  Einfluß  in  dieser 
Richtung  überhaupt  zur  Wahrnehmung  kommt 

1.  Acidum  carbolicum,  Carbolsäure,  Carbol,  Phenol.  Kristallinische, 
farblose  oder    schwach  rötlich  gefärbte,  bei  16»  in  15  Wasser  (6,5:100) 


mSStilm  Masse,     Gamben   0,05—0,1!,    tiLt,4idi   1)i8    0,3!    in    Plkn     udar 
filSwVeTdtiinien  LOgim^en. 

2.  A cid  um  carbolicum  liquef actum,  vcrriüssigte  ('arliolsiinre, 
eine  Mischung  von  10  Carbolaäiire  und  1  Wasser.   In  14  Waseer  löslicli. 

3.  Aqua  carboliöata,  (arbohvasser;  enthält  2*Vo  (-arbolsiiure, 

4.  Kreoaotuiiij  Kreoä^ot.  Am  Buchenhohteer  gewonnene^  gelb- 
ücliCj  sich  an  der  Luft  brlinnende  Flüssigkeit,  welche  vorwiegend  aua 
(xURJacol  und  Kr^osolen  bestebt.    Gaben  0,5!.  täglich  1,&! 

5.  Pilülae  Kreaeoti.    Jede  Pille  enthält  üjün  Kreosot, 

G,  Cresolum  crudum,  rohea  Kresoi  Gemenge  von  Tolnolphenolen* 
Gelbbraune,  in  Wasser  nidit  vüllig  lösliche  Flüssigkeit. 

7.  L  i  q  u  o  r  C  r  e  8  o  1  i  s  a  p  o  n  a  t  u  s ,  Krca ol a eif enliisung.  Rohes  Kreao  1 1. 
Kaliaeife  1  zuBaminenge  schmolzen. 

8.  Aqua  cresolica.    KresolBeifenlÖsung  1,  Wasser  9. 

a  Thymolum,  Th^niol,  CftH3(r3lT;X<^H3l(0n),  findet  sicli  im  Thy- 
mianöL  FarblosCj  in  IICKJ  Wasser  lOslicha Kristalle.  Gaben  0,1^ LO,  in 
aLkoboliscben  Ldsungen  und  Emulsionen, 

10,  Menthol  um,  Menthol,  Pfederniin^campher,  Farblose,  in  Wasser 
fast  unlösliche,  mit  Wasserdäinpfen  leiclit  fliicbtige  Kristalie  vom  Ge- 
ruch und  Ge&clmiack  der  Pfeifer  min  zc, 

11,  K  a  p  h  t  a  1  i  n  u  m.     Farblose  Kriatallblätter.   Unlöslich  in  W  asser. 

12,  Napbtolum,  ^-NaphtoL  Farbloäe,  in  liAiO  kaltem  Wasser,  leicht 
in  Kali'  und  Natronlauge  lösliche  Kristallblättehen.  Äußerlich  in  Fonu 
von  Salben  oder  alkoliolischen  Ti^sungen. 

IB,  Reaorcinuni,  Resorcin,  Metadioxybenzol.  Farblose  oder  gelb- 
liche Kristalle,  in  Wäs»er  sehr  leicht  löslich.    Gaben  0,2—0,5. 

14  Pyrogal  I  ol  u  rn ,  Pyrogallol,  PyrogaUua&Jiure,  In  2— 3  Wasser  lös- 
liehe  Blältchen;  zersetzt  sich  an  der  Luft  bei  Gegenwart  von  Alkalif'n 
rasch  unter  Schw  arzfärbnng.     Äußerlich  in  Lösungen   oder  Öalbenforui. 

15.  Pix  liquidaj  Hokteer^  vornehndieh  von  Pinus  silvestria  und 
T/arix  sibirica.  — 

16.  A  q  u  a  p  i  c  i  a  j  Te  er  w  asser ;  mit  gepulvertem  Bim  stein  gemischter 
Teer  wird  mit  Wasser  geschüttelt.  Die  Flüssigkeit  kann  wie  sclnvaches 
Carbölwasaer  verwendet  werden, 

17.  Benzoe^  Oenzoeharz;  von  Styi'ax  Benzoin,  Harz- und  Benzoii- 
säare  enthaltend. 

18.  T  ine  Iura  Benzoea.    Benzoc  1,  Weingeist  5. 

19.  Baleamum  peruvianum,  Perubalsam  \  von  Toluifera  Pereirae 
fMjToxylon  Pereirae).  Bestandteile^  Cinnaraetn  (Zimmtsäure-Benzyl- 
äther)  und  Styraem  (Zimratfiäure-Zimmtäther]. 

*iO.  atyrax,  8torüx.  Durch  Auskochen  und  Äuspreasen  der  inneren 
Rinde  von  Li(|uidaud>ar  orientalia  gewonnene  dickflüssige,  graue  Jlarz- 
masae. 

21,  BalsamuHJ  tolutanum,  Tolubalsani.  Harz  der  Toluifera 
ßalsamum  (Myroxylon  Toluifera). 

Von  den  flüssigen  tlarzen  und  Balsamen  dienen  der  Perubalsam 
und  der  flüssige  Storax  auch  zur  Tötung  von  Krätzmilben, 
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D.  Nerven-  und  Muskelgifte  der  Campher-  und 
Terpenreihe. 

Die  Campher  und  Terpene  sind  sogenannte  Cykloverbin- 
dungen.  Sie  enthalten  wie  die  aromatischen  Verbindungen 
einen  oder  wie  die  Naphtalingruppe  zwei  geschlossene  Ringe, 
unterscheiden  sich  aber  von  jenen  durch  einen  größeren  Gehalt 
an  Wasserstoff  und  durch  mancherlei  Reactionen.  Auch  in 
pharmakologischer  Hinsicht  weichen  sie  erheblich  von  den 
Verbindungen  der  aromatischen  Reihe  ab.  Einzelne  Cam- 
pher, wie  das  Menthol,  werden  wegen  der  Art  ihrer  Anwendung 
zweckmäßig  der  Carbolgruppe  zugewiesen,  während  die  Bedeu- 
tung der  Terpene  hauptsächlich  von  ihren  localen  nutritiven 
Wirkungen  abhängt,  so  daß  sie  daher  bei  den  Agentien  dieser 
Kategorie  ihren  Platz  finden  mögen. 

31.  Gruppe  des  Camphers. 

Zu  dieser  Gruppe  gehören  nach  unseren  gegenwärtigen 
Kenntnissen  nur  wenige  von  den  vielen  cyklischen  Verbindungen, 
vor  allem  der  gewöhnliche,  rechtsdrehende  Campher,  für  welchen 
jetzt  allgemein  die  folgende  Constitution  angenommen  wird: 

CH3 

CH2-C CO 

I  C(CH3)2  I 

I       I        I 

CH2  — CH  -  CH2 

Der  Campher  ist  ein  kräftiges  Erregungsmittel  des 
centralen  Nervensystems,  namentlich  der  verschiedenen 
Funktionsgebiete  des  verlängerten  Markes,  aber  auch  des 
Großgehirns,  während  Lähmungszustände  dieser  Gebiete,  im 
Gegensatz  zu  den  Wirkungen  der  Stoffe  der  Carbolgruppe,  an 
Warmblütern  selbst  bei  den  schweren  Vergiftungen  nur  wenig 
hervortreten  und  sich  nicht  durchgehends  als  direkte  Campher- 
wirkungen nachweisen  lassen.  Von  peripheren  Organen  scheint 
bei  Warmblütern  nur  das  Herz  direkt  vom  Campher  beeinflußt 
zu  werden. 

Charakteristisch  ist  bei  Säugetieren  nach  mäßigen 
Gaben  und  zu  Anfang  der  hochgradigen  Wirkung  ein  leb- 
hafter Bewegungstrieb.  Hunde  traben  keuchend,  mit  offenem 
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Maule  unablässig  an  den  Wänden  des  Zimmers  umher.  Da- 
bei scheinen  anch  ihre  psychischen  Funktionen  gestört  zu 
sein,  indem  sie  ihnen  bekannte  Personen  und  Gregenstände 
nicht  erkennen  und  vor  denselben  zurückeehrecken.  Dann  werden 
die  Tiere  von  heftigen,  oft  gaiiss  plötzlich  ausbrechenden  epi- 
leptiformen  Convnlsionen  befallen^  die  meist  nur  &^10  Minuten 
anhalten  und  dann  einem  faBt  normalen  Verhalten  der  Tiere 
Platz  machen,  um  nach  einer  kursieren  oder  längeren  Pause 
von  neuem  auszubrechen.  Auch  nach  den  schwersten  Ver- 
gifttmgenj  wenn  die  Krauipfanfiille  sich  mehrfach  in  kurssen 
Tntervalien  wiederholen,  tritt  bei  Hunden  vollsttändige  Er- 
holung ein. 

Die  hochgradige  motorische  Unruhe  und  die  Krämpfe  be- 
herrschen derartig  das  Vergiftungsbild,  daß  die  von  der  Er- 
regung der  betreffenden  Medullargebiete  abhängigen  Ver- 
änderungen der  Respiration  und  der  Pulsfrequenz  un- 
mittelbar gar  nicht  festgestellt  werden  können,  Doch  wird 
die  Eespiration  schon  vor  dem  Ausbruch  der  Klrämpfe  fre- 
quent  und  keuchend»  An  curarisierten  Tieren  laßt  sich  eine 
ebentalle  periodische  und  daher  von  Erregung  der  Gefäßnerven- 
centren  abhängige  Steigerung  des  Blutdrucks  nachweisen. 

Bemerkenswert  ist,  daß  Uuude  und  auch  Füchse  und  Wölfe 
keinen  Widerwillen  geg-en  den  Campber  haben,  nach  seiner  Auf- 
nahme auch  kein  Erbrechen  bekommen'  Hnncle  verschlin^^^en  Cainpher  in 
Fleisch  gebullt  oder  mit  demselben  vermisebt  nicht  weniger  begierig  wie 
reines  Flcisdu  In  nördlichen  Gebenden  pflegt  man  Fangeisen  und  Köder 
ftJF  Wulfe  lind  Füchse  "mit  Campher  zu  bestreichen  und  zu  impräg- 
niere n^   um  anderCj  die  Tiere  ah&e!u:eckende  Gerüche  zu  verdecken. 

Bei  den  ÜBtersnc  hangen  ül><?r  die  Aus&cbeidnng  des  Caniphers  im 
Ttam  in  Form  der  Camphoglykuronsäure^)  gelang  es^  an  niitteli^^roße 
Hunde  bis  30  g  Campher  taglich  zu  verfüttern.  In  eolchen  Fällen  kommt  es 
gewöhnlicb  nur  nach  der  ersten  Gabe  von  3—4  g  zu  krampfhaften  Erschei- 
nungen; nacb  den  späteren,  selbst  gröü exen  Gaben  bleiben  die  Krämpfe 
infolge  von  Gewöhnung  vollBtandig  aus.  Wenn  nach  der  Einführung  von 
3—4  g:  Campher  in  sehr  fein  verteiltem,  euiulsioniertem  Zu- 
stande in  den  Magen  kleinerer  Hunde  die  heftigsten  epileptifonnen  (.on- 
vnlsionen  aufgetreten  sind,  so  bleiben  an  diesen  Tieren  nach  ei-folgter 
Erholun^^  weitere  derarti^^e  Gaben  in  der  Rej^el  ohne  jede  Wirkung» 

An  Mens  eil  en  sind  die  gewöhnlieben  Kröche  in  un  gen  nacb 
kleineren  Gaben  von  Campher:  Schwindel,  KopfachmerZj  Ver- 


Ij  Zeitschr,  f.  pliyaiol  Oheiii.  3.  422.  1879. 
Scbmiedeberg,  Pharma kologie  { Arzneimitteil ulire)  fi»  Aufl.       17 
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wimmg  der  Ideen,  Delirien,  erst  Steigerung,  dann  Abnahme 
der  Pulsfrequenz,  Kote  des  Gesichts,  Bewußtlosigkeit  und  Con- 
vulsionen. 

Vergiftungen  an  Menschen  mit  Campher  sind  sehr 
selten.  Ganz  zuverlässig  beobachtete  Todesfälle  infolge  von 
Resorption  scheinen  überhaupt  nicht  vorgekommen  zu  sein. 
Sicher  ist,  daß  nach  Gaben  von  10 — 15  g  schwere  Vergiftungs- 
erscheinungen auftreten,  wie  heftige  Magenschmerzen  inft)Ige 
localer  Reizung,  psychische  Exaltationszustände ,  Erregung 
sensibler  Gebiete  in  Form  von  Empfindungen  in  der  Haut  und 
von  Hallucinationen  des  Gesichts  und  Gehörs,  später  auch  wohl 
Lähmungszustände  der  letzteren,  dann  heftige  Convulsionen  im 
comatösen  Zustande. 

An  Fröschen  bleiben  die  Krämpfe  vollständig  aus.  Nur  an 
Sommerfröschen  lassen  sich  zuweisen  einige  Andeutungen  einer  krampf- 
haften Erregung  nachweisen.  Es  tritt  vielmehr  von  vornherein  allge- 
meine Lähmung  ein  und  dann  sind  die  Endigungen  der  motorischen 
Nerven  unerregbar  geworden.  Auch  wenn  man  sie  durch  die  bekannte 
Versuchsanordnung  vor  dieser  curarinartigen  Wirkung  schützt, 
stellen  sich  dennoch  Krampferscheinungen  in  den  unvergifteten  Gliedern 
nicht  ein.  Es  scheint,  daß  der  Campher  an  diesen  Tieren  das  Kücken- 
mark lähmt,  und  zwar  so,  daß  auch  dadurch  und  nicht  bloß  durch  die 
Lähmung  der  Endigungen  der  motorischen  Nerven  die  Fortleitung  der 
von  dem  verlängerten  Mark  ausgehenden  Erregung  zu  den  Muskeln  ver- 
hindert wird  (Wie  de  mann»)). 

In  ausgesprochener  Weise  wirkt  der  Campher  erregend 
auf  das  Herz.  An  tief  mit  Choralhydrat  narkotisierten  Kanin- 
chen wird  der  sehr  niedrige  Blutdruck  zuweilen  auf  das  Dop- 
pelte erhöht,  z.  B.  von  38  auf  80  (Maki2))  und  von  26—30  auf 
60—65  mm  Hg  (Alexander-Lewin 3)).  Da  die  Gefäßnerven- 
centren  in  der  Narkose  gelähmt  sind,  so  ist  in  diesem  Falle 
eine  Erregung  derselben  und  eine  davon  abhängige  Gefaß- 
verengerung als  Ursache  der  Blutdrucksteigerung  ausge- 
schlossen. Die  Erregung  des  Herzmuskels  läßt  sich  am  Frosch- 
herzen direkt  nachweisen.  Wird  das  letztere  durch  Muscarin 
oder  durch  Gifte,  welche  die  Muskelerregbarkeit   abschwächen 

1)  Wiedemann,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  6.  216.  1876. 

2)  Maki,  Üb.  d.  Einfl.  des  Camphers,  CofFeYns  und  Alkohols  auf  das 
Herz.    Dies.  Straßburg  1884. 

3)  Alexander-Lewin,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  27. 
226.  1890. 


Grniipe  tiea  Campher, 


259 


oder  die  motorisclien  Ganglien  lähmen j  znm  Stillstand  ge- 
brachtj  so  ruft  Campher  bei  jeder  Art  der  Application  wieder 
lebkafte  Pulsationen  hervor,  Ancb  das  durch  Chloralhydrat 
ztim  Stillstand  ^ebraehto  Her^  (Herznarkoae)  wird  häufig  durch 
Campber  zu  neuer  Tätigkeit  angeregt  (Eoehmei)).  Am  nor- 
malen Frosohherzen  fubrt  diese  Campherwirkuiig  zur  Verlang- 
samung  der  Pulsfrequenz  durch  Verlängerung  der  Systolen 
und  zur  Verminderung  des  Pulsvolums  durch  Ein  schränkung 
der  diastoÜBchen  Ausdehnung.  Der  Campher  wirkt  dem- 
nach einer  Erschlaffung  des  Herzmuskels  entgegen. 

Die  Erregung  der  Respirationacentren  durch  den 
Campher  hat  in  Tierversuchen  eine  Steigerung  des  geatmeten 
Luftvolums  zur  Folge  (Älexander-Lewin), 

Die  normale  Körpertemperatur  wird  direkt  nur  wenig 
oder  garnicht  durch  den  Campher  beeinflußt.  Wenn  dieselbe 
aber  durch  den  Wärmeatich  (vergL  oben  S,  238)  oder  durch 
Jaucheeinepritzung  auf  40—41^  gesteigert  ist^  so  wird  sie  durch 
den  Campher  herabgesetzt '). 

Die  therapeutische  Bedeutung  des  Camphers  ist  auf 
Grund  dieser  Wirkungen  darin  zu  suchen,  daß  durch  gleich- 
zeitige Erregung  der  Respirations-  und  Gefäßnerven- 
centren  sowie  des  Herzmuskels  in  collapsartigen  Zu- 
stand en,  wie  sie  im  Verlaufe  erschöpfender  acuter  Krank- 
heiten auftreten,  eine  Kräftigung  der  Respiration  und  der  Herz- 
tätigkeit herbeigeführt  und  zugleich  einer  in  so  leben  Fällen 
wohl  selten  fehlenden  Lähmung  der  Gefäßnervencenü-en  ent- 
gegengewirkt wird.  Von  der  Steigerung  des  Blutdrucks  und 
der  Beschleunigung  der  Circularion  hängen  dann  die  heilsamen 
Folgen  dieses  Mittels  abj  dessen  Anwendung  nur  dadui'ch  be- 
einträchtigt wird^  daß  seine  Resorption  wegen  der  geringen 
Flüchtigkeit  bei  gewöhnlicher  Temperatur  und  wegen  der  Un- 
löslich keit  in  Wasser  großen  Uuregehnäßigkeiten  unter! iegtj 
unti  daß  dem  entsprechend  die  Wirkung  nach  Stärke  und  Dauer 
sich  nicht  genügend  regulieren  läßt.  Da^u  kommt ^  daß  der 
Carapher  cinsch einend  rasch  im  Organismus  in  verschiedene 
Camphoglykuronsäuren    umgewandelt    und    dadurch    un- 

1)  Boelimc,  Arch   f.  exp,  Patli.  u.  PlianuakoL  5f .  346.  1905, 
2^  Vcrgl.  Wagener,  Unter b,  üb.  iL  Wirkung  dos  Camp lierg  und  der 
(lampLeri^Hure.     Disa.  Marburg-  1889  ( Jauche*; inspritzung)  und  Hayaalii, 
Arch»  f,  exp,  Path.  u.  PbanuakoL  50.  247.  1903  (WämieBticli^ 
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wirksam  gemacht  wird.   Daher  treten  die  ersten  Erscheinungen  » 
der  Campherwirkung:  vermehrtes  Wärmegeflihl  und  gesteigerte 
Pulsfrequenz  an  Menschen  bald  schon  nach  0,03 — 0,06  g,  bald 
erst  nach  0,35—0,70  g  ein  (Jörg,   1827);   die  Störungen   der 
Gehirnfunktion  erfolgen  nach  Gaben  von  3 — 4  g. 

Diese  Unzuverlässigkeit  des  Camphers  bei  seiner  thera- 
peutischen Anwendung  läßt  es  geboten  erscheinen,  für  den- 
selben unter  den  zahlreichen  Gliedern  dieser  Cruppe  einen 
passenden  Ersatz  zu  suchen. 

Welche  Campherarten  weiter  zu  dieser  Gruppe  gehören, 
also  die  gleiche  Wirkung  wie  der  gewöhnliche  Campher  haben, 
läßt  sich  vorläufig  mit  voller  Sicherheit  nicht  angeben.  Doch 
dürfen  hierher  verschiedene  Campherderivate,  namentlich  der 
bei  der  Spaltung  der  Camphoglykuronsäure  entstehende  Oxy- 
campher,  das  Campherol,  ein  Aminocampher*)  und  die 
Campher  säure  2)  gerechnet  werden.  Die  letztere  bewirkt 
periodische,  epileptiforme  Krämpfe,  an  Kaninchen  nach  sub- 
cutaner Einspritzung  von  0,45 — 0,90  g  des  Natriumsalzes  Blut- 
drucksteigerung und  an  Fröschen  curarinartige  Lähmung  der 
Endigungen  der  motorischen  Nerven.  Sie  soll  auch  wie  das 
Agaricin  Nachtschweiße  unterdrücken.  Ob  auch  der  links- 
drehende Campher  aus  Matricaria  und  Tanacetum,  der  aus 
Terpentinöl  industriell  dargestellte  inactive  Campher  und 
der  Isocampher  aus  Camphenamin  dieser  Gruppe  angehören, 
läßt  sich  vorläufig  nicht  entscheiden.  Dieses  gilt  auch  von 
einigen  anderen  Campherarten,  namentlich  dem  Penchon^) 
und  Thujon^),  die  in  ihren  Wirkungen  jedenfalls  dem  Cam- 
pher nahe  stehen. 

Ob  der  Moschus  zu  dieser  Gruppe  gerechnet  werden  kann, 
ist  zwar  noch  nicht  sichergestellt,  erscheint  indessen  sehr  wahr- 
scheinlich. Er  verursacht  in  Gaben  von  0,05 — 0,90  g  an 
Menschen  ähnliche  Erscheinungen  seitens  des  Pulses  und  des 
Gehirns  wie  der  Campher  (Jörg,  1825). 

1)  Alexander-Lewin,  a.  a.  0.  oben  S.  258. 

2)  AVagener,  a.  a.  0.  oben  S.  259. 

3)  Vergl.  Jacob j,  Hayashi  und  Szubinski,  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharmakol.  50.  199.  1903. 

4)  Vergl.  Hildebrandt,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  4tS.  451. 
1902;  Matzel,  Zur  Pharmakol.  der  ätherischen  Öle.  Dias.  Halle  1905 
(Thujon,  Fenchon  u.  a.). 
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I>aa  anacheinentl  gaDz  unwirksaine  Caatoreum  verdankte 
semen  Ruf  als  erregendeis  Mittel  vermutlich  nur  der  Analogie 
seiner  Äbatammong  mit  dem  Moschus, 

1.  Cflxnphor»,  gewöhn  lieb  er*  Tcchtsdrehender  oder  Japan  eatiipher^ 
von  Cinnamomum  Oamphora.  In  Wasser  fast  unlöaliclie,  kriätallinische) 
farblosej  aicli  fettig  anfühlende  Masse,  Gaben  0,1 — 0/i,  in  Pulvern  oder 
Emulsionen;  subcutan  0,(iö  in  0/j — 1,0  Atbenv einreist. 

2.  V  i  n  ti  m  e  a  tu  p  b  o  r  a  t  u  m ,  Camp herw ein.  Campber  1,  Weingeist  1, 
Gunimischleini  3,  Weißwein  45;  enthält  2%  Oampher.  Gaben  1—^  Tee- 
löflel  zweistündlich, 

3.  Oleum  c  am  p  kor  a  tu  in.    Campher  1^  Olivenöl  9, 

4.  Oleum  eampboratum  forte.     Camplier  1,  Olivenöl  4. 

5.  A  cid  um  cainphoricuni,  Cauiphersiiure.  Geruchlose,  in  150 
Wasser  lösliche  KristallbÜittchen. 

Zu  einer  besonderen  pharmakologischen  Gruppe  llißt  sich 
eine  Anzahl  cykli^cher  Verbindungen  zusammen fasseDj  die 
dui'ch  das  Borueol  und  das  Camphcroxim  vertreten  werden. 
Sie  wirken  stärker  lähmend  auf  das  Centralnervensystem 
als  der  Campher  und  versetzen  die  Muskeluj  namentlich  den 
Herzmuskel,  in  einen  Zustand  von  Unerregbarkeit^  die  nach 
der  Anwendung  der  Osime  mit  ausgesprochener  Stan-e  ver- 
bunden ist. 

Das  Bomeol  aus  gewöhnlichem  Campher  verursacht  an 
Kaninchen  von  v  o  rnh  er  ei  n  L  äh  mim  g  de  s  C  entraln  er  ven  sy  ste  m  s 
ohne  Krämpfe  sowie  Sinken  des  Blutdrucks  infolge  allmählich 
eintretender  Herz-  und  allgemeiner,  anscheinend  auch  periphe- 
rer Geiaßlähmung.  An  Fröschen  wirkt  es  erst  lähmend 
auf  das  Centralnervensystem^  dann  curarinartig  auf  die  Endi- 
gungen  der  motomchen  Nerven  und  lähmend  auf  das   Herz 


(Pell 


acani 


0)- 


Stockman^)  untersuchte  das  inactive  Borneol  aus 
Terpentinöl,  das  active,  natürliche  DryobalanopS'Borneol 
und  den  Ngai- Camp  her.  Kr  fand,  daß  alle  drei  die  gleichen 
Wirkungen  hervorbringeUj  an  Katzen  nach  1^1,5  g  Unruhe^ 
Lähmungserachcinungen,  Muskel  Zuckungen^  nach  2 — 3  g  auch 
Convulsionen^  die  Pellacani  nach  Bomeol  aus  gewöhnlichem 
Oampher  an  Kaninchen  nicht  beobachtet  hat,  nach  4  g  war 
die  Lähmung  überwiegend.   An  Fröschen  beobachtete  Stock* 


1)  Pellacani,  Arck  t  exp,  Patb.  n,  Phanuakoh  17p  369.  1883, 

2)  Stock mauj  Journ,  of.  Pbysiology.  voL  IX.  65.  1888, 
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man  LähinuDg  des  CentralnervensystemSj  der  Endigungen 
der  iDotorischen  NerYeii  und  des  Herzens. 

Das  Campheroxim  wirkt  auf  das  Centralnervensystem  im 
wesentlichen  wie  das  Eorneol.  Die  Endigungen  der  motorischen 
Nerven  werden  nur  unvollständig  gelähmtj  so  daß  ihre  Er- 
schöpfbarkeit,  wie  bei  sebwacher  Curarinvergiftung,  gesteigert 
erscheint  Sehr  8tark  ist  bei  Frösclien  die  Wirkung  auf  die 
Muskeln.  Dabei  verhaUen  sich  die  beiden  Froscharten  ver- 
schieden. An  R,  temporaria  tritt  nach  (laben  von  0^5  mg  pro 
1  g  Tier  eine  von  der  Lnjectionsstelfe  ausgehende  Muskektarre 
ein  wie  nach  Coffein  (vergL  oben  S*  90)j  während  bei  R,  escu- 
lenta  selbst  nach  Gaben  von  0,9  mg  pro  1  g  Frosch  die 
Starre  ausbleibt,  dafür  aber  im  Laufe  von  2—3  Tagen  sich 
typische  Krampfanfälle  entwickeln J) 

Auch  das  Isothujonoxim  sowie  das  Tbujamenthonis- 
oxim  (Dimetliyl-isopropyl-piperidon^))  und  wahrscheinlich  noch 
andere  cyklische  Oxime  verursachen  diese  Muskelstarre. 


E.  Nerven-  und  Muskelgifte  der  Toxinreihe, 

Wir  rechnen  hierher  eine  Anzahl  pharmakologischer  Grup- 
pen, die  von  stickstofffreien,  den  stärksten  Nerven-  und 
Muskelgiften  angehörenden  Pflanzenstoffen  gebildet  wer den^ 
deren  chemische  Constitution  noch  gänzlich  unbekannt  ist 
Wenn  wir  aber  beriicksichtigenj  daß  manche  Stoffe  der  Digi- 
talingruppe  denen  der  Saponingruppe  hinsichtlich  ihrer  chemi- 
schen Eigenschaften  so  nahe  stehen,  daß  z.  B.  Digitalem  und 
Saponin  durch  die  letzteren  kaum  voneinander  zu  unterscheiden 
sind,  und  wenn  wir  ferner  sehen^  daß  die  giftigen  Digitalis- 
und  Oleanderbestandteile  durch  Spaltung  oder  Umwandlung 
Substanzen  liefern,  die  mit  dem  Pikrotoxin^  Cicutoxin  u.  a,  eine 
Gruppe  bilden,  so  dürfen  wir  wenigstens  an  die  Möglichkeit 
denken^  daß  den  Stoffen  dieser  drei  Gruppen  und  anderen 
stickstofffreien  Nerven-  und  Muskelgiften  aus  dem  Pflanzen- 
reich ein  gemeinsamer,  eigenartiger^  chemischer  Kern  zugi-uode 
liegt^  ähnlich  wie  das  Chinolin  in  den  entsprechenden  Alka- 
loIdeiL 


1)  Yergl  Zehner,  Üb.  <1.  AVirkung:  des  CaniplieroxiiDi.    Diss.  Mar- 
burg 1892,  und  Jacob  j,  Hayaslii  und  Szubinaki  a.  a.  O.  oben  Ö.  1*60. 

2)  Jacobjj  Hayasbi  und  Bznbinski  a.  &.  0, 
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32.  Griipi»6  deB  Pikrot<»xiiis. 

An  die  lirupp©  des  Camphei^s  sckließt  sich  diu  des  Pik ro- 
toxing  an^  welche,  wie  die  Digitalingruppe,  eine  Anzabl  der 
stärkötea  stickstofffreien  Gifte  des  Pflanzenreiülieö  umfaßt 
X)as  Pikrotoxin,  CgoHg^Ouj^  kommt  in  den  von  Anamii-ta 
CocculuH  stammenden  KokkeJökörncrn  vor  und  spaltet  sieb 
sehr  leicht  in  das  nach  Art  der  Muttersubstanz  stark  giftige 
Pikrotoxinin  und  das  im  reinen  Zustande  anscheinend  un- 
wirksame Pikrotin,  Hierher  gehören  forner  das  im  Wasser- 
schierling, Cieuta  viroaa,  enthaltene  harzartige  Cioutoxin 
(Boebm  "))  sowie  das  mit  ihm  identische,  jedenfalls  ibm  aehr 
nahe  stehende  0  e  n  a  n  th  o  t  o  x  i  n  der  0  enantho  crocata  (Pohl  ^))j 
dann  das  kristallisierbarej  in  Wasser  etwas  löaliclie  Coriamyrtin 
aus  der  Ooriaria  myrtifolia  und  endlich  das  Digitaliresin, 
Toxiresin  und  Oleandresin.  Die  drei  letzteren  sind  harz- 
artige Spaltungsprodukte  de«  Digitalins  und  Digitaleins,  des 
Digitoxins  und  Oleandrins,^) 

Alle  diese  Substanzen^  die  man  auch  als  Krampf  gifte 
bezeichnet^  veiiirsachen  durch  Erregung  der  entsprechen- 
den Centren  im  verlängerten  Mai'k  heftige  Coavulsioneii, 
krampfartige  Kespiration&bewegungen,  Pulsverlangsamung  und 
Blutdrucksteigerung.  An  Fröschen  sind  die  Convulsionen 
außerordentlich  charakteristisch.  Nach  Digitaliresinj  Toxiresin 
und  Oleandresin  geht  den  letzteren  vollständige  Bewegungslosig- 
keit voraus*  Infolge  der  heftigen  Erregung  der  centralen  Ur- 
sprlinge  der  herzhemmendeu  Vagusfasern  kommt  es  an  diesen 
Tieren  nach  Pikrotoxin  zu  einem  vollständigen  diastolischen 
llerzstillstaud^    der  nach  Vagus  durchschnei  düng  sofort  aufhört. 

öottlicb*)  bestätigte  die  schon  frülier  von  einzelnen  Beobai^htem 
geumcbten  Angäben,  daß  da»  Pikrotoxm  aucli  vom  Kückennjark  aus 
Krämpfe  herTorrnfen  kann.  Diese  traten  an  vcrBcbiedenen  Kalt-  und 
\VanijblHtern  in  beiden  durch  den  Sclinitt  getrennten  Körperhälften  ein, 
In  der  binteren  aber  später  iils  in  der  vorderen.  An  Fröschen  blieben 
dagegen  in  der  ersterea  aus 


1)  Boehm,  Arcb.  f.  exp.  Fath.  u.  rharnjakoL  &.  279.  1870. 

2)  Fohl,  Ärcb.  1  exp.  Path.  u,  Fliarniakol  U,  259.  1894. 
B)  VergL  Areb.  f.  exp.  Patb.  u.  Pbarmakol,  3.   41  u.  31.  1874^ 
1H7ü;  10,  153.  1882. 
1,  f^ottlieb,  Arclh  f.  exp.  Patb.  u.  Pharmakol.  30,  2L  1H92. 
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In  toxikologischer  Beziehung  kommt  in  unseren  Ge- 
genden nur  der  Wasserschierling,  Cicuta  virosa,  in  Betracht, 
dessen  fleischige  Wurzeln  mit  Wurzeln  von  Gemüsepflanzen 
verwechselt  oder  von  Kindern  für  eßbar  gehalten  werden.  Die 
Symptome  entsprechen  den  oben  im  allgemeinen  für  die  Stofl^e 
dieser  Gruppe  angegebenen  Wirkungen,  bis  auf  das  Erbrechen 
und  die  oft  heftigen  Leibschmerzen,  die  durchaus  nicht  regel- 
mäßig vorkommen  und  vielleicht  nicht  von  direkten  Giftwirkun- 
gen, sondern  von  zufälligen  Umständen  abhängen.  In  den 
schwächeren  Graden  der  Vergiftung  bestehen  die  Erscheinun- 
gen in  Benommenheit  bis  zum  Sopor,  erschwerter  Respiration 
und  einer  krampfartigen  Starre  des  Körpers,  wobei  das  Bewußt- 
sein, wenigstens  beim  Aufrütteln,  erhalten  ist.  In  den  schweren 
Fällen  zeigt  sich  der  Gang  erst  unsicher  und  schwankend,  und 
dann  brechen  die  Vergifteten  oft  plötzlich  bewußtlos  zusammen, 
es  ti'eten  heftige  epilepsieartige  Convulsionen  auf,  und  in  der 
Regel  erfolgt  der  Tod. 

In  der  Rebendolde,  Oenanthe  crocota,  die  in  Frank- 
reich häufig  zu  Vergiftungen  Veranlassung  gegeben  hat,  scheint 
neben  dem  Oenanthotoxin  eine  entzündungserregende  Substanz, 
wie  in  der  Gartenraute,  enthalten  zu  sein,  die  im  Magen  und 
auch  an  der  Haut  entzündliche  Reizung  hervorbringt.  Die  von 
der  Resorption  abhängigen  Symptome  sind  ganz  ähnlich  denen 
nach  Wasserschierling. 

Die  Kokkelskörner  dienten  fiiiher  als  Fischgift.  Die 
gepulverten  und  in  geeigneter  Weise  zu  Pillen  verarbeiteten 
Kömer  wurden  in  das  Wasser  geworfen  und  von  den  Fischen 
gefressen,  die  dann  an  die  Oberfläche  des  Wassers  kamen, 
hier  sehr  lebhaft  umherschwammen,  aber  nicht  mehr  untertauchen 
konnten.  Es  handelt  sich  dabei  jedenfalls  um  eine  verstärkte 
Ansammlung  von  Luft  in  der  Schwimmblase  und  um  den  Ver- 
lust der  Regulation  dieses  Luftgehalts. 

Eine  therapeutische  Bedeutung  haben  diese  Gifte 
bisher  noch  nicht  erlangt.  Doch  ist  es  bemerkenswert,  daß 
mit  Paraldehyd  bis  zur  völligen  Bewegungs-  und  Bewußtlosig- 
keit narkotisierte  Kaninchen  nach  Pikrotoxingaben  von  0,5  bis 
1,0  mg  bei  subcutaner  Einspritzung  in  kürzester  Zeit  soweit 
wieder  belebt  werden,  daß  sie  sich  ziemlich  lebhaft  fortbewe- 
gen. In  der  tiefen,  durch  Chloralhydrat,  Chloroform,  Paralde- 
d    und   Urethan    herbeigeführten  Narkose   wird    durch  das 


i^>pe  des  Disitalins  oder  Digitoxins, 


2^ 


I 


Pikrotoxin  in  äbnlieher  Weise  wie  durcli  (Jampher  der  Blut- 
druck erhülit  und  das  Gresamtvolum  der  Atemzüge  in  der 
Zeiteinheit  vermehrt  Sicherer  und  gefahrloser  als  durch  das 
Pikrotoxin  wird  dies  durch  dg-s  leichter  resorbierbare  Coria- 
mjrtin  erreicht,  welches  in  der  geringen  Menge  von  1  mg  an 
Kaninchen  Kramp  f er  schein  ungen  ohne  anderweitige  Wirkungen 
hervorruft  und  schon  in  kleinen  Gaben  die  Atmung  steigert 
(Koppen*)),  Diese  Tatsachen  bieten  eine  Handhabe  für  die 
praktische  Verwertung  dieser  intereasajiten  Substanzen^  nament- 
lich des  Coriamjrtins,  zur  Bekämpfung  von  Lähmungszns  tan  den 
der  Funktionscentren  des  verlängerten  Marks^  insbesondere  der 
Ursprünge  der  Gefiißnerven^  deren  Lähmung  eiue  Haupt^efahr 
beim  Collapa  bildet. 


3fl  Gruppe  des  Diptalins  oder  BigitoxiTis. 

Eine  Anzahl  zum  größten  Teil  stickstofffreier  Pttanzen- 
bestandteile,  von  denen  die  meisten  zn  den  Glykosiden  oder 
Pentosiden  gehören,  wirkt,  abgesehen  von  quantitativen  Unter- 
schieden,  in  so  gleichartiger  Weise  auf  das  Herz  der  ver- 
schiedensten Tierarten^  daß  jede  dieser  Substanzen  in  hezug 
auf  den  Charakter  dieser  Wirkung  wie  eine  getreue  Copie 
der  anderen  erscheint  Sie  werden  schlechtweg  als  ^ Herz- 
gifte" bezeichnet  Direkte  Wirkungen  derselben  auf  das 
Nervensystem  lassen  sich  mit  Sicherheit  weder  an  Menschen 
noch  an  Tieren  nachweisen. 

Zu  dieser  Gruppe,  die  durch  die  praktisch  wichtigen  wirk- 
samen Bestandteile  der  Digitalis  pui^urea,  das  Digital  in  und 
Digitoxin^  charakterisiert  wird^  gehören  die  nachstehend  auf- 
geführten Stoffe,  von  denen  manche  chemisch  noch  wenig 
untersucht  sind  und  daher  vielleicht  trotz  ihrer  Identität  ver- 
schiedene Namen  tragen. 

Das  Digitalüij  C\|jH4aO|2?  welches  außer  in  der  Digitalis 
purpurea  auch  in  anderen  Digitalis  arten  und  nach  bisher 
unveröffentlichten  Untersuchungen  auch  im  Oleander  in  einer 
kristallwass erhaltigen  Form  vorkommt^  ist  ein  in  Wasser  sehr 


I 


1)  Koppen,  Arcb.  f.  exp.  Patb.  u.  Pharmakol.  29.  327,  1892, 
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wenig'  lösliches,  kristallisierendes  Glykosid^  welches  bei  karzem 
Kochen  mit  verdünnten  Mineralsäüren  das  harzartige ,  zur 
Pikrotoxingruppe  gehörende  Digitalircsiu  liefert. 

Das  \on  Kiliani  ira  weaent lieben  nach  dein  ur^öprflng'liehen  YeT- 
fahren')  dargess teilte,  unter  der  Bezeiclmung  „Digltalin  Kiliani**  oder 
„Bigitalinum  yeruiü"  in  den  Handel  gebrachte  Präparat  ist  nicht  ver- 
schieden  von  deui  „Digitaliir. 

Das  Gratas-Strophantm (g-Strophautin),  C^(^H^^O^^-\-9H.2 ü> 
ist  das  kristallisierende  Glykosid  (Peiitosid)  aus  den  Samen  des 
westafrikanischen  (Kamerun)  Strophantas  gratuSj  es  loat  sich 
in  100  Teilen  Wasser  bei  15^,  sehr  leicht  in  heißem  (Thoms^))t 

Es  soll  naoh  Thoms  identisch  sein  mit  dem  Ton  Arn  und  ans  dem 
UuabaVnoholz  von  Acocanthera  abeasinica  CA.  Sehimperi)  und  anderen 
Acocanthcraarten  dargestellten  (»ubain  oder  Wabaln.  Dem  ent- 
sprechend iat  es  vielleicht  auch  idcntist^Ii  mit  dem  vöh  Fräser  und 
Tillie  (1B99)  ebenfalls  aus  Acocantltera  abessinica  gewonnenen,  kriatal- 
lisierbaren  Äeoeantherin. 

Dem  Ülgitalin  und  g- Strophantin  schließen  sich  noch  andere 
kristallisierbare  Glykoside  an.  Ton  diesen  hat  das  von  Boehm 
(1889)  in  einem  südweatafrikanischen  Pfeil|jfift  gefundene  Echujin  die 
gleiche  cleiocntare  Zusammensetzung  wie  das  Digi talin.  Das  hierher  ge- 
hörende Antiarin  scheint  in  dem  Milchsaft  des  javaniaclien  Oiftbaumesi 
Antiaris  to3Li(!aria,  in  einer  in  Wasser  ziemlich  leicht  löslichen  (Mulder; 
De  Yry  und  Ludwig,  1^^)  und  einer  sehr  schwer  bi suchen  Form 
Bettingj  1889)  vorzukommen. 

Den  Digitalincharakter  haljen  weiter  die  kri stallt sierliaren  Glykoside 
Evonimotoxin  in  dem  Eesinoid  „Evonimin"  von  Evonimus  atropur- 
pure  US,  das  T  b  e  v  e  t  i  n  und  T  h  e  v  e  t  o  s  i  n ,  ers  leres  in  Thevetia  nercifolia, 
letzteres  in  TU.  Iccotli  und  endlieh  das  Urechitin  und  Urecliitoxin, 
beide  in  UrecbitJs  snberecta. 

Auch  verschiedene,  bisher  nicht  kristallisiert  erbalt ene 
Glykoside  unterscheiden  sich  in  bezug  auf  ihre  geringe  Lös- 
Jichkeit  in  Wasser  und  wohl  auch  nach  ihrer  elementaren  Zu- 
sammensetzung nicht  wesentlich  von  den  vorstehenden. 

Dem  harzartigen  iHeanrtrini)  verdankt  neben  dem  darin  vor- 
kommenden Digitaün  und  Di^italeYn  (Neriin)  der  Oleander  (Nerium 
Oleander}  seine  große  Giftigkeit.  Harzartig  ist  auch  das  Apoeynin^j, 
welches  neben  t1em  Apocynelfn  im  indianisclien  Hanf  (Apocynum  canna- 
bkum)  enthalten  ist.    Zu  den  altestenj  hauptsächlich  gegen  Wassersucht 


1)  VergL  Arch.  f.  exp*  Path.  u,  Pharmakol 

2)  Die  Stroiihantusfrage  bearb*  von  Gilg, 
Berlin,  Bornti'liger.  1904, 

3)  Arok  l  exp.  Patli.  u.  Pharmakol.  KU  153.  \m± 


3.  27.  1871 

Thoms  und  Schedel 
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l^^pbrau  eilten  Arzneiiuittelii,  geliört  rtie  Meerzwiebel,  von  Scilla  in  aritima, 
deren  eehr  wirksamer  Bestandteil  flas  amorpliej  aber  nicht  harzartige 
ScillaYn  iät,  das  aich  hauptsädilieh  in  den  Schalen  lindet 

Das  ebenfaÜB  amorphe  Bufotalin^  G54H^5Öiflj  welches  der  giftig-e 
Keät  and  teil  des  Hautdrüsensekreta  der  KriUe  (Bufo  vulgaris)  ist^  lö^^t 
^ich  schwer  in  Waaser  (1  :  B^O),  leicht  in  Alkalien  und  wirkt  genau  wie 
die  Stoffe  dieser  Grnppe.    Es  ist  kein  Glykosid.  (FauBt^)). 

Eine  andere  Keihe  von  Stoffen  dieser  Gruppe  wird  eben- 
falls von  amorplien  Glykosiden  gebildet,  die  aber  in 
Wasser  sehr  leicht  löslich  sind  und  sich  in  dieser  Be- 
ziehung wie  die  Saponine  verhalten,  aber  in  jeder  Weise 
wie  die  übrigen  Stoffe  dieser  Gruppe  wirken. 

In  erster  Linie  ist  das  HeUeboreiiij  C37H^(vOjg,  der  Helle - 
borusarten  ^u  nennen ,  welches  vielleicht  auch  kristallisiert  er- 
halten werden  kann.  Die  in  den  Handel  in  Form  eines  farb- 
losen Pulvers  gebrachten  Präparate  sind  gut  und  gleichmäßig 
wirksam  und  eignen  sieb  besonders  fllr  experimentelle  Unter- 
suchungen über  die  „Uigitalin Wirkung.^ 

Baa  Strophantin  oder  vielleicht  die  Strophantine  ans  Strophantns 
Mspidna,  Str.  Kombc  und  Str.  Emini^)  aind  zun!  Imteratibied  von  dein 
oben  er\^  ahnten  Grattis- Strophantin  amorph  und  in  Wasser  leicht  löslicti. 
Sie  scheinen  honiologe  des  g- Strophantins  von  der  Fonnel  C^jH^gOiT 
=-  C:joH4:,(01l3)0]^  zu  sein. 

Nicht  öiclier  rem  dargestellt  und  nicht  analysiert  sind  das  Digi- 
talei'n  der  Digitalis,  mit  weleheni  das  Neriin  des  Oleanders  identtseU 
zu  sein  scheint.  Hierher  gehören  femer  das  Convallamarin  der  Mai- 
blumen (Convallaria  majaUsX  das  Od  all  in  aus  den  Saroenkemen  von 
Cerbera  Odallani,  dann  das  bereits  genannte  Apocy*iieYn,  das  <]oro- 
iiilljn,  welches  Eeeb  sen.  und  Schlagdenbanfen  (1897)  ans  der 
Coronilla  scorpioides  darg-estcUt  haben  und  welches  weht  auch  in 
anderen  Coronillaarten  vorkommt,  sowie  das  Cheiranthiit  ans  den 
Samen  des  Goldlacks,  Cheiranthus  Cheiri,  (Rceb  jun,^))  und  endlich  das 
Acocanthin,  OsaHstjOia  ^  C3iiH44(€Ha)^Ot3,  (^aa  neben  dem  Acoean- 
therin  (Gralna-Strophantinj  OuabaTn)  in  der  Acoeanthera  abessinica  ent- 
halten ist   und    ivelches  Fäustel   aus   dem   extractartig-enj    aus  dieser 


1)  Faust,  Arch.  f,  esp.  Path.  u.  PbarmakoL  47,  278.  1902. 

2}  VergL  Die  Strophantusfrage,  von  flilg,  Thoms  u.  Schede L 
a.  a,  0.  oben  S.  266. 

8J  Heeb,  Ardi-  f,  exp.  Patk  u.  Pharmakol.  41.  302,  ISStS^  43. 
im  181»9. 

4)  Fanst,  Arcli.  f.  exp,  Patlt.  u.  Pharma.koL  48.  272.  1902^  i\h 
446.  1903. 
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Pflanze    bereiteten    Shashi-Pfeilgift    der    Eingeborenen    von   Deutsch- 
Ostafrika  dargestellt  hat. 

Das  Digitoxin,  C34H54OJ1,  der  Digitalisblätter  kristallisiert 
sehr  leicht,  ist  in  Wasser  ganz  unlöslich  und  gibt  beim  Erhitzen 
mit  Mineralsäuren  kein  Kupferoxyd  ruducierendes  Spaltungs- 
produkt, ist  also  kein  Glykosid. 

Dies  gilt  auch  von  dem  kristallisierten  Tanghinin  (Arn au d,  1889) 
sowie  dem  Cerberin,  welches  den  gleichen  Ursprung  wie  das  oben  er- 
wähnte in  Wasser  leicht  lösliche  Odallin  hat. 

Zu  dieser  Gruppe  gehören  endlich  auch  zwei  Alkaloide, 
das  Erythrophlein  und  das  Carpain. 

Das  Erythrophlein  aus  der  Rinde  von  Erythrophleum  guineense 
(Sassy-Rinde)  wirkt  in  reinem  Zustande  nur  digitalinartig  auf  das  Herz 
(Harnacki)  und  ruft  nicht  wie  die  älteren  Präparate  nach  Art 
des  Pikrotoxins  und  Digitaliresins  (vergl.  oben  unter  Digitalin)  Convul- 
sionen  hervor. 

Das  Carpain,  C14H25NO2,  wurde  von  Greshoff  (1890)  aus  den 
Blättern  von  Carica  Papaya  dargestellt,  ist  kristallinisch  und  in  Form 
seiner  Salze  in  Wasser  löslich.2) 

Zu  dieser  Gruppe  gehörende  Stoffe,  namentlich  von  der  Beschaffen- 
heit der  dem  Digitalin  isomeren  oder  homologen  Strophantine,  scheinen 
in  ost-  und  westafrikanischen  Pfeilgiften  sehr  verbreitet  zu  sein.^)  Auch 
die  Rabelaisia  philippinensis  enthält  ein  solches  Herzgift  (Plug ge,  1896). 

Die  Wirkung  dieser  Stoffe  betrifft,  abgesehen  von  localen 
entzündungserregenden  Eigenschaften,  fast  ausschließlich  den 
Herzmuskel. 

Daß  es  sich  um  eine  Wirkung  auf  den  Herzmuskel  und 
nicht  auf  Nervengebilde  im  Herzen  handelt,  ergibt  sich  sowohl 
aus  dem  Verhalten  des  letzteren  selbst,  als  auch  aus  ver- 
gleichenden Versuchen  an  den  nervenlosen  Herzen  der  nie- 
dersten Tiere. 

Am  Prosehlierzen  gestalten  sich  die  Veränderungen  der 
Herztätigkeit  und  der  schließlich  eintretende  Herzstillstand  ver- 
schieden je  nach  der  Applicationsweise  des  Giftes.  Wird 
das  letztere  wie  gewöhnlich  dem  Herzen  durch  das  Blut  oder 


1)  Harnack,  Berliner  klin.  Wochenschr.  1895.    S.  35. 

2)  Über  Einzelnheiten  der  Wirkung  des  Carpains  auf  die  Herztätig- 
keit, vergl.  Alcock  und  Hans  Meyer.  Arch  f.  Anat.  u.  Physiol. 
Physiol.  Abtl.  1903.  S.  225. 

3)  Vergl.  Lewin,  Die  Pfeilgifte.  1.  u.  2.  Teil.  Virch.Arch.  186,  83. 
403.  1894. 
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bei  Anwendung  eines  künstlichen  Kreislaufs  durch  di<5  Er- 
nähmngsflüssigkeit  zugeflihrt^  so  läßt  sich  zunächst  eine  Volum- 
zunähme  der  einzelnen  Pulse  und  eine  mehr  oder  weniger 
staike  Verlangsamung  ihrer  Schlagfolge  nachweisen.  Stärken? 
Grade  der  Wirkung  machen  sich  durch  eigentümlich  unregel- 
mäßige, sogenannte  peristaltische  Bewegungen  des  Ilerz- 
ventrikels  kenntlich,  bis  schließlich,  meist  sehr  rasch,  fast 
plötzlich,  ein  charakteristischer  Stillstand  des  letzteren  in 
systolischer  Stellung  eintritt,  dem  nach  kurzer  Zeit  auch  die 
Euhe  der  Vorhöfe  folgt. 

^ur  an  Rana  temporaria  koiumen  die  letztgenannten  Wirkungen 
leicht  und  in  typischer  Weise  zustande,  weit  wenig'er  vrillständig  an 
R.  escnlenta.  An  dem  Herzen  der  letzteren  Art  iHt  namentlich  die 
,,Peri8taltik^  kaum  vorhanden,  der  Ventrikel  kommt  vielmehr  allmahlif^h 
zum  Stillstand,  und  dieser  ist  ein  verhältnißm»(ii;f  lahiler.  indem  er  mit. 
einzelnen  oberflächlichen  Contractionen  abwechnelt  und  durch  mancherh'i 
Einflüsse  vorfibergehend  aufgehoben  wird.  Da.s  Jlerz  von  Lacerta 
viridis  verhalt  sich  wie  das  von  H.  temporaria,  während  nach  Vulpian 
(1855;  der  Stillstand  am  KrOtenherz  .schwer  oder  gar  nicht  zuittande 
kommt  Das  Herz  von  Krebsen  und  Mollusken  .stellt  hcine  .Schläge 
ohne  nachweisbare  systolische  Stellung  ein. 

Auch  andere  Einwirkungen  können  das  Krohchherz  in  einen 
ähnlichen  Znstand  versetzen,  wie  die  l.rigitalin.-toffe.  Imh",  gesteh i cht, 
wenn  das  Herz  während  der  Syi^tole  i:t:frt:n  einen  stärkeren  J;ruck 
zn  arbeiten  hat  Unter  diesen  Umständen  erlangt  die  lm-.t/;le  unab- 
hängig von  jeder  direkten  Dehnung  der  Herzmu-kels  einen  groC^rren  l'ui- 
fang.  wobei  die  Systole  eine  ganz  vollkommene  i'-^t,  so  dali  ai^iO  hei  ver 
stärkter  Arbeit  eine  Zunahme  de-  Pulfvolums  her^eig'fführt  vird 
(Williams,  1%81;.  Auch  eine  -o^'enannte  phy-iologi.-,ehe  vier  isoto- 
nische, schwach  alkalische  T  h  1  o r  n  a t  r  j  u  n.  I  ö  •  ^ :.  /  h.K  ,  '*.'\tVi 
digitalinartig.  wenn  sie  nicht  z-jg]eic;j  <hiT'::i  Ou ::.;:.:  v:«::  L'rAtii'/.'.y.oiU', 
einen  gewissen  Grad  von  y'n^i-W.i^x  e r :: i >  /-.>><»  r.  <:-.  e  ■ ,  ^-^ f'  ^^ *' h '■  "^ ^  i z 
lösungeii  sind  daher  bei  Ver»'i';:.eL  a:.'.  IW/jr**::.  lU:rz''.T.  -nt  hT\;»:.'/ji./ 
zuverlässiger  Be$nlute  unbra::':jj\>^r. 

Nach  dem  Eintn:!  öe-,  ry-AoAr':'::*::.  Stii.sta/j'ie^  is*.  'ih-i 
Herz  noch  nicht  g  e  i  ä :.  .v. : .  '; .  i;.  'i .' ':  y^rr'-/^^  i,ix .'  >:  e; t  o 'i  e .'  o':  r  -.  ':r 
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und  der  Ausdehnung  aufhören,  weil  der  Ventrikel  sofort  in 
seine  systolische  Stellung  zurückkehrt.  Schließlich  wird  der 
Muskel  völlig  unerregbar,  er  stirbt  ab.  Doch  behält  er  auch 
in  diesem  Zustande  noch  die  Eigenschaft  bei,  nach  dem  Auf- 
hören der  Ausdehnung  rasch  wieder  in  die  ausgeprägteste 
systolische  Stellung  überzugehen.  Aus  diesen  Tatsachen  folgt 
•  mit  Notwendigkeit,  daß  es  sich,  abgesehen  von  dem  schließ- 
lichen Absterben  des  Herzens,  nur  um  Veränderungen  der 
Elasticitätszustände  des  Muskels  handeln  kann,  während 
die  Contractilität  unverändert  bleibt. 

Die  Tatsache,  daß  die  Stoffe  dieser  Gruppe  den  Muscarin- 
s tillstand  bis  zu  einem  gewissen  Grade  aufheben  (vergl.  oben 
S.  162),  deutet  darauf  hin,  daß  sie  auch  eine  erregende  oder 
die  Erregbarkeit  steigernde  Wirkung  auf  den  Herzmuskel  aus- 
üben. 

Diese  Erregbarkeit  oder  Contractilität  des  -Muskels  ist  nicht  zu  ver- 
wechseln mit  dem  Erregbarkeitszustand  des  Herzmuskels,  während  er  eine 
Contractipn  ausführt.  Letztere  Erregbarkeit  nimmt  im  aufsteigenden 
Schenkel  derZuckungscurve  bis  zum  völligen  Aufhören  ab,  im  absteigenden 
Schenkel  wieder  zu  und  kommt  dadurch  zustande,  daß  das  Herz  nur 
maximale  Contractionen  ausführt  und  während  derselben  natür- 
lich nicht  zu  noch  weiter  verstärkter  Contraction  angeregt  werden  kann. 
Es  handelt  sich  also  bei  dieser  „refractären  Phase"  des  tätigen  Herz- 
muskels, für  welche  die  Physiologen  ein  besonderes  Interesse  zu  haben 
scheinen,  eigentlich  gar  nicht  um  eine  Änderung  der  Erregbarkeit. 

Die  Vorhöfe  schlagen  noch  eine  Zeitlang  fort,  nachdem 
der  Ventrikel  bereits  zum  Stillstand  gekommen  ist.  Wenn  ihre 
Pulsationen  dann  aufgehört  haben,  so  sind  sie  gleich  völlig  ge- 
lähmt. Ein  durch  veränderte  El  asticitäts Verhältnisse  bedingter 
Stillstand,  wie  am  Ventrikel,  kommt  bei  ihnen  nicht  zustande, 
weil  ihre  Systole  niemals  zum  Verschwinden  des  Innenraumes 
führt,  so  daß  die  Contractionen,  wie  am  künstlich  ausgedehnten 
Ventrikel,  trotz  der  Vergiftung  ohne  Hinderniß  weiter  gehen 
können. 

Anders  gestalten  sich  die  Erscheinungen,  wenn  man  das 
Gift  dem  Herzen  nicht  mit  dem  Blute  oder  der  Ernährungs- 
flüssigkeit zufuhrt,  sondern  es  auf  die  Außenfläche  des 
Herzens  appliciert. 

Jacobj    und  Wybauw^)   beobachteten  zuerst,    daß  beim 

1)  Jacobj  u.  Wybauw,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  44.  368 
u.  434.  1900. 


Gruppe  des  Digitalins  oder  Dig-itaxina. 


271 


Cintauclien  de&  Herzens  in  eine  Helleborem  enthaltende  Nähr- 
flüssigkeit, also  bei  Beilihrung  seiner  äußeren  Oberfläche  mit 
dem  Gift,  zunächst  nur  die  gewöhnliche  Vergrößerung  des 
Pulövolums  und  die  Verlangsamnng  der  Frequenz  eintreten^  daß 
aber  schließlich  der  Ventrikel  nicht^  wie  bei  der  innerlichen  An- 
wendung des  Giftes,  in  der  Systole^  sondern  nmgekehrt  in  der 
Diastole  zum  Stillstand  kommt  Doch  ist  dieser,  wie  die  Unter- 
suchüügen  von  Benedicenti-)  ergeben  haben,  kein  dauernder^ 
sondern  wird  nach  wenigen  Minuten  yon  spontan  eintretenden 
Pülsatiouen  unterbrochen,  die  bald  wieder  aufhören,  um  nach 
einer,  meist  gleich  langen  Pause  von  neuem  sich  einzustellen. 
Diese  Aufeinanderfolge  von  diastolischen  Stillständen  und 
kräftigen,  großen  Pulaationen  kann  sich  einige  Zeit  hindurch 
wiederholen,  bis  das  Herz  schließlich  dauernd  im  diastolischen 
Stillstand  verharrt.  Atropin  hat  auf  alle  diese  Erscheinungen 
keinen  Einfluß.  Wenn  man  es  gleich  während  der  ersten 
Kuhepause  appliciert  hat,  so  könnte  man  meinen,  daß  die 
darauf  folgende  Reihe  von  Pulsationen  infolge  der  Lähmung 
der  nervösen  Hemm  ungs Vorrichtungen  durch  das  Atropin  ein- 
geti'eten  sei. 

Wenn  dann  das  Gift  allmählich  die  tieferen,  inneren 
Schichten  des  Herzmuskels  erreicht  oder  ihnen  nacFiträglich  mit 
dem  Blute  oder  der  Erniihrungsfliissigkeit  zugeführt  wird,  so 
geht  das  Herz  aus  der  diastolischen  in  die  systolische  Stellung 
über  und  verharrt  in  dieser. 

Die  Wirkung  der  Stoffe  dieser  Gruppe  auf  die 
inneren  und  äußeren  Schichten  des  Herzmuskels  ist 
demnach  eine  ganz  verschiedene,  man  kann  sagen  eine  ent- 
gegengesetzte. In  beiden  Fällen  handelt  es  sich  offenltar  um  Ver- 
änderungen der  ElaöticitätsverhältnissG  dos  Herzmuskels,  der- 
artig, daß  die  oberflächlichen  Schichten  des  letzteren  in 
den  diastolischen,  die  inneren  in  den  systolischen  Zu- 
stand versetzt  werden. 

Diese  doppelte  Wirkung  erklärt  vollkommen  alleVerände- 
'rungen  und  Erscheinungen  der  Herztätigkeit,  die  man  bis  zum 
Eintritt  des  Herzstillstandes  beobachtet  und  experimentell  fest- 
gestellt hat 


1)  Benedicenti,  Arcli.  f.  exp.  Patli.  u.  PlmrmakoL  47,  SiäO,  1902, 
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Eingehende  Untersuchungen  am  isolierten  Froschherzen  ^) 
haben  gezeigt,  daß  auf  der  ersten  Stufe  der  Wirkung  der 
elastische  Widerstand  des  Herzmuskels^  den  er  einer  auf  ihm 
lastenden  Flüssigkeitssäule  entgegensetzt,  vermindert,  d.  h. 
seine  Dehnbarkeit  vermehrt  wird,  was  als  Folge  der 
Wirkung  auf  die  oberflächlichen  Schichten  anzusehen  ist. 
Doch  kehrt  das  Herz  sofort  zu  dem  Anfangsvolum  zurück, 
wenn  die  Belastung  durch  die  Flüssigkeitssäule  aufhört,  sodaß 
also  der  Muskel  zugleich  eine  größere  physiologische  Dehnbar- 
keit und  eine  sehr  vollkommene  Elasticität  erhält  Infolge 
dieser  diastolischen  und  systolischen  Elasticitätsändemngen  tritt 
regelmäßig  eine  Verstärkung  der  diastolischen  Ausdehnung 
und  darauf  ein  vollkommenes  Zurückgehen  in  den  systolischen 
Zustand  ein.  Dieser  Vorgang  hat  eine  Vergrößerung 
desPulsvolums  zur  Folge,  so  daß  mit  jeder  Herzcontraction 
vom  Ventrikel  mehr  Blut  ausgetrieben  wird,  als  bei  unver- 
giftetem  Herzen.  Dabei  erfahrt  aber  die  absolute  Kraft  des 
letzteren  keine  Zunahme. 

Derartig  gestalten  sich  die  Folgen  dieser  Wirkung  auf 
die  Herztätigkeit  aber  nur  dann,  wenn  im  natürlichen,  tierischen 
Kreislauf  oder  bei  einer  für  experimentelle  Zwecke  hergestellten, 
den  natürlichen  Kreislaufsverhältnissen  möglichst  entsprechenden 
Versuchsanordnung  das  Gift  gleichzeitig  auf  die  inneren 
und  äußeren  Schichten  des  Herzmuskels  einwirkt 
Wenn  dagegen  die  innere  Schicht  zuerst  von  der  die  Systole 
verstärkenden  Wirkung  betroffen  wird,  so  muß  zunächst  eine 
Verkleinerung  des  Pulsvolums  eintreten,  wie  sie  Straub  (1905) 
bei  der  von  ihm  befolgten  Versuchsanordnung  beobachtet  hat 

Auch  andere  von  Straub  und  von  Frank  nach  dem 
gleichen  oder  einem  ähnlichen  Verfahren  erhaltenen  Kesultate 
lassen  sich  für  die  Erklärung  der  Digitalinwirkung  auf  das  am 
Kreislauf  tätige  Herz  nicht  verwerten. 

Franko)  hat  die  von  A.  Fick  für  die  Untersuchung  der 
Mechanik  des  tetanisierten,  also  künstlich  erregten  Skelettmus- 
kels begründeten  Principien  für  den  natürlich  erregten  Herz- 
muskel angewendet 


1)  Williams,    Arch.    f.    exp.    Patli.    u.    Pharmakol.    13.    1.    1880. 
Dieser,  ibid.  24.  221.  1887;  Durdufi,  ibid.  25.  441.  1889. 

2)  Frank,  Zeitschr.  f.  Biologie.  32.  369.  1895. 
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Et  schloß  den  entleerten  Ventrikel  vollständig  von  der  künstlichen 
Aort^  ab  und  lieli  ilm  dann  durch  die  V^orhoftjeontraetioncn  sich 
mit  einer  genau  heitirauiten  Menge  Blutflüssigkeit  füllen.  Wenn  sich 
jetzt  der  Ventrikel  zn  cDntrahieren  yersncht,  so  kann  das  Blut  weder  in 
die  Aorta  aueweichen,  noch  wegen  des  Schlusses  der  Ätrioventri- 
cular  klappen  in  den  Yorhol  zurücktreten,  und  der  Ventrikel- 
luuflkeJ  ist  nicht  imstande,  in  die  systolische  Verkürzung  überzu* 
^ehen;  er  erlangt  bloß  eine  größere  Spannung  and  übt  infolgedessen 
einen  gewissen  Druck  auf  daö  Blut  aus.  In  jedem  Versuch  stellte 
J^rank  verschiedene  Fiillungsgrade  her  und  bestimmte  für  jeden  der- 
selben mittels  eines  Kautscbukmanoraeters  den  Spann ungsd ruck,  den 
eine  einzelne  Ventrikeleontraction  im  Maximum,  d*  h.  am  Gipfel  der  Druck- 
kurve,  hervorzubringen  vermochte.  Jedem  Ftillungsgrad  entspricht  also 
ein  Spannuugsinaximum  j  und  diese  Max.ima  bezeichnete  Frank,  wie 
Fick  beim  Skelettmuskelt  als  Maxi  ran  der  isometrischen  (Oleieh- 
maß-)Zuckung.  Von  diesen  Maxim aj  als  Funktion  der  VentrikelfÜllung, 
läßt  sich,  wie  bei  den  entsprechenden  Werten  des  Skelettmuskels,  die 
Dehnnngskurve  der  isometrischen  Maxlma  ableiten. 

Straub  fand  nach  diesem  Verfahren,  daß  unter  dem  Ein- 
fluß der  Stoffe  dieser  Gruppe  bei  gleichen  Änfangsspannuni^en 
oder  Anfaügafullungen  mit  der  oben  erwähnten  Verkleinerung 
des  Pnlsvolutns  eine  Erböbung  der  isometrischen  Maxim a,  also 
eine  Verstärkung  der  systolischen  Kraft^  verbunden  ißt^ 
daß  aber  nach  Eintritt  der  VergrößeruDg  dos  Pulsvoluras  diese 
Maxim a  vermindert  sind^  die  Bjstolische  Kraft  also  abgenommen 
hat  Diese  letztere  von  Straub  beobachtete  Erscheinung  ist 
so  zu  erklären  j  daß  die  Digi  talin  Wirkung  auf  die  äußeren 
Schichten  des  Ventrikel  überwiegend  geworden  ist.  Auch  am 
bloßgelegten  (gefensterten)  Froschherzen  kann  man  derartiges 
beobachten,  indem  öfters  ganz  vollständigOj  aber  nur  sehr 
kurz  dauernde  diastolische  Stillstände  eintreten.  Aber  dieses 
tlberwiegen  der  Wirkung  auf  die  Diastole  wird  durch  die 
Oirculation  bald  wieder  aosgeglieben  und  sie  verteilt  eich 
gleichmäßiger  auf  beide  Schichten  des  Herzmuskels.  Dabei 
wird  die  Dauer  der  Systole  verlängert  (Dreser^  1887);  von 
einer  Äbschwächung  derselben  kann  nicht  die  Rede  sein. 

Es  iit  klar,  daß  eine  genaue  Analyse  der  Mechanik  des  Hers- 
Tnuskels  im  normalen  Zustande  wie  unter  dem  Einfluß  der  Digitalin- 
vv  irkung  durch  da.ö  Voriiandensein  von  zweierlei  funktionell  verschiedenen 
Muskelsckiehten  weaentlii-li  erschwert  wird,  weil  jede  besonders  berück- 
sichtigt werden  inußj  indem  bi^ide  bald  verbültnißmäBig  gleich  stark  oder 
bald  die  eine  mehr  ab  die  andere  in  Tätigkeit  treten  können.  Nament- 
lich wird  Äuf  die  Applicationsweise  des  Giftes  ein  großes  Gewitiht  zu 
legen  sein. 


274  Nerven-  und  Muskelgifte  der  Toxinreihe. 

Der  durch  die  Stoffe  der  Digitalingruppe  zustande  kom- 
mende diastolische  Herzstillstand  stimmt  in  seinen 
äußeren  Erscheinungen  vollkommen  mit  den  Folgen  der 
Erregung  der  Hemmungsvorrichtungen  überein.  Wahr- 
scheinlich handelt  es  sich  in  der  Tat  in  beiden  Fällen  um  den 
gleichen  Vorgang,  durch  welchen  eine  Erschlaffung  der  ober- 
flächlichen Schichten  des  Herzmuskels  activ  herbeigefiihrt 
wird.  Nur  trifft  die  ^Digitalinwirkung"  direkt  den  letzteren, 
während  bei  Reizung  der  nervösen  Hemmungsvorrichtungen 
die  Erregung  von  diesen  auf  den  Muskel  übertragen  wird. 

Daß  hier  durch  Nervenerregung  direkt  Muskelerschlaffung  herbei- 
geführt werden  kann,  ist  kein  ungewöhnlicher  Vorgang,  sondern  findet 
sein  Analogon  in  der  Erschlaffung  der  Muskulatur  gewisser  Gefaß- 
gebiete bei  Erregung  ihrer  Nerven.  Weiter  kommt  man  dann  auch  unge- 
zwungen zu  der  Annahme,  daß  die  Erregungen  der  beschleunigenden  Herz- 
nerven eine  den  Hemmungsnerven  entgegengesetzte  direkte  Wirkung 
auf  die  inneren  Schichten  des  Herzmuskels  ausüben:  die  Pulse  werden 
frequ  enter,  das  Pulsvolum  aber  kleiner. 

Gleichzeitig  mit  der  Zunahme  des  Pulsvolums  tritt  eine  Ver- 
langsamung der  Pulsfrequenz  auf,  die  an  Fröschen  nicht 
im  mindesten  von  einer  Erregung  der  nervösen  Hemmungs- 
vorrichtungen des  Herzens  abhängt,  denn  sie  bleibt  nicht  aus, 
wenn  das  Herz  unter  dem  Einfluß  jener  kleinen  Atropin- 
m  engen  steht,  die  eine  vollständige  Lähmung  der  nervösen 
Hemmungs Vorrichtungen  bewirken,  ohne  den  Herzmuskel  im 
geringsten  zu  alterieren.  Ebensowenig  kann  sie  durch  nach- 
trägliche Application  von  Atropin  beseitigt  werden,  wenn  sie 
einmal  eingetreten  ist.  Wenn  die  Zunahme  des  Pulsvolums 
und  die  Verlangsamung  der  Pulsfrequenz  gleichzeitig  auftreten, 
so  bedeutet  das,  den  obigen  Ausführungen  entsprechend,  daß 
in  diesem  Stadium  der  Digitalinwirkung  die  diastolische  Tätig- 
keit der  oberflächlichen  Schichten  des  Herzmuskels  im  Vergleich 
zu  der  systolischen  Tätigkeit  der  inneren  eine  stärkere  ist  als  im 
Normalzustande.  Bevor  der  Ventrikel  unter  Verminderung  seiner 
Schlagzahl  und  bei  unveränderter  Pulsation  der  Vorhöfe  zum 
systolischen  Stillstand  kommt,  ist  die  Frequenz  seiner  Con- 
tractionen  zuweilen  vorübergehend  halb  so  groß  als  die  der 
Vorhöfe.  Straub  (1905)  konnte  diese  „Halbierung*^  der  Puls- 
frequenz des  Ventrikels  durch  geeignete  Dosierung  zu  einem 
bleibenden  Zustand  machen. 
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Die  Wirkung   dieser  Stoffe   auf  das  Her«  der  Säugetiere 

ist  dem  Wesen  nach  die  gleiche  wie  am  Frosch  herzen  und 
macht  sich  in  ihren  Folgen  vor  allem  am  Blutdruck  bemerk- 
bar. Es  erfolgt  nach  geeigneten  Gaben  zunächst  eine  Steige- 
rung des  Elntdrucka  mit  Verlangsamung  der  Pulsfre- 
quenz. Dann  steigt  die  letztere  unter  weiterer  Erhöhung 
des  Blutdrucks  und  kann  einen  hohen  Betrag  eTreichen* 
Schließlich  werden  die  Pulse  an  Größe  und  Zahl  unregel- 
mäßigj  der  Blutdruck  zeit  große  Schwankungen  und  es  er- 
folgt unter  jähem  Absinken  des  lets&teren  Herz  still  stand.  Nach 
kleineren  Gaben  kommt  es  nur  zur  Steigerung  des  Blut- 
drucks und  znr  V'erlangäamung  der  Pulsfrequenz. 

Die  Wirkung  auf  die  äußeren  Schichten  des  Herz- 
muskels ist  die  gleiche  wie  am  Frosch. 

Baldonii)  in ji eierte  Kaninchen  Digi talin,  HelleboTem  und 
Bnfotahn  in  die  Pericardial höhle,  worauf  in  der  Kegel  aofort  ohne 
vorherige  Unregelmäßigkeiten  der  Herztiltigkeit  ein  starkes  Abeinken 
fies  Blutdrucks  erfolgte  und  in  einzelnen  Versuchen  auch  vorübergehend 
Ilcrzstiltstand  wie  bei  Vagusreizung  eintrat»  Auch  hier  ändert  Atropin 
nichts  an  dieser  Wirkan^,  deren  Abhängigkeit  von  den  genannten  Stoffen 
über  allen  Zweifel  nachgewiesen  werden  konnte. 

Durch  die  gleiche  Wirkung  wie  am  Froschherzen  wird 
also  eine  Vergrößerung  der  Pulsvolumina  und  als  Folge 
derselben  eine  stärkere  Füllung  der  Arterien  heryor- 
gebrachtj  dadurch,  daU  in  der  Zeiteinheit  vom  linken  Herren 
mehr  Blut  in  die  Aorta  getrieben  wird,  als  vor  der  Vergiftung^ 
aod  zwar  auch  dann^  wenn  die  Zahl  der  Puke  in  der  Zeit- 
einheit eine  Verminderung  erfahren  hat.  G  o  1 1 1  i  e  b  nnd  M  a  gn  n  s  ^ 
haben  durch  besondere  Versuche  nach  Strophantin  auch  eine 
stärkere  Füllung  der  Gehirngefaße  nachgewiesen*  Die  stärkere 
Füllung  der  Arterien^  die  eine  Steigerung  des  Blutdrucks 
hervorbringt^  kommt  unter  allen  Umständen  zustande^  so  lange 
das  Herz  noch  schlagt^  mag  es  dabei  krank  oder  gesund  sein. 
Plumier  (1905)  gibt  an,  daß  der  Blutdruck  in  der  A.  Pulmo- 
nalis  ebenfalls  gesteigert  ist. 

Die  Abhängigkeit  der  stärkeren  Ballung  der  Arterien  von 
der   in  diesem   Sinne  veränderten  Herztätigkeit  laßt  sich  auch 


1^  Baldoni,  Ärch.  f.  exp.  Path,  n,  PliarmakoL  52,  SOS.  1905. 
2)  G ottlieb   u.   Älagnus^   Arch.  f.  exp.  Path   u.  PharmakoL   48i 
MB,  1902. 
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am  Säugetier  mit  voller  Sicherheit  nachweisen.  Wenn  man 
an  tief  chloralisierten  Hunden^  an  denen  wegen  der  yöUigen 
Erschlaffung  der  Gefaßwandungen  jede  Herzcontraction  an  der 
Blutdruckcurve  eine  starke  Pulserhebung  hervorbringt,  Digitalin 
oder  eine  andere  der  hierher  gehörenden  Substanzen  injiciert, 
so  nehmen  die  Pulserhebungen  an  Höhe  oft  noch  sehr  be- 
deutend zu,  was  nur  durch  eine  Vergrößerung  des  Puls- 
volumens zu  erklären  ist 

Diese  Wirkungen  wurden  von  Bock  mit  Hilfe  der  oben 
(S.  31)  angegebenen  Versuchsanordnung  direkt  am  isolierten 
Kaninchenherzen  bestätigt.  Besonders  interessant  und  bedeu- 
tungsvoll ist  die  Tatsache,  daß  in  diesen  Versuchen  bei 
schwachem  und  ermattetem  Herzen  der  vom  letzteren  hervorge- 
brachte Druck  unter  dem  Einfluß  des  Helleborems  verhältnißmäßig 
weit  höher  stieg,  als  bei  kräftig  arbeitendem.  Dies  steht  mit  der 
weiter  unten  erwähnten  Beobachtung  von  Fräser  in  Einklang» 
daß  die  diastolische  Ausdehnung  besonders  deutlich  an  ge- 
schwächten Herzen  hervortritt  Waren  die  Herzschläge  vor 
der  Helleboreininjection  unregelmäßig,  so  wurden  sie  nach  der- 
selben während  der  Drucksteigerung  regelmäßig.  Die  Puls- 
frequenz war  nur  in  einem  Versuche  verlangsamt,  sonst  blieb 
sie  unverändert. 

Blutdruckversuche  von  A.  Fraenkel*)  an  verschiedenen 
Tierarten  mittels  des  Tonographen  ergaben  mit  steigendem  mittle- 
rem Blutdruck  eine  Vergrößerung  der  pulsatorischen 
Schwankung,  d.  h.  der  Differenz  zwischen  dem  Blutdruck  in  der 
Systole  und  der  Diastole  des  Herzens.  Auch  Roll  eston  2)  (1888) 
hatte  gefunden,  daß  sowohl  der  systolische  wie  der  diastoKsche 
Druck  im  linken  Vorhof  und  Ventrikel  gesteigert  werden.  Dabei 
dauerte  die  systolische  Steigerung  länger  als  die  diastolische. 

Zugleich  mit  dieser  Druckerhöhung  tritt  auch  an  Säuge- 
tieren und  namentlich  beim  Menschen  eine  oft  sehr  erhebliche 
Verlangsamung  der  Pulsfrequenz  ein,  die  nur  vermindert 
wird,  wenn  man  die  Vagi  durchschneidet,  und  völlig  aufhört  oder 
ganz  ausbleibt,  wenn  man  die  nervösen  Hemmungsvorrichtungen 
nachträglich  oder  vorher  mit  Atropin  lähmt.    Die  Pulsverlang- 


1)  Fraenkel,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  40.  40.  1897. 

2)  Die  neuere,  englische  und  amerikanische  Literatur  über  die 
üigitalingruppe  bei  Cushny,  The  Journ.  of  exper.  Medicine  Vol.  IL 
233—298.  1897. 
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samung  häng^t  daher  von  einer  zum  Teil  centralen  in  der  Bahn 
des  Vagtis  fortgeleitetenj  zum  Teü  localen  oder  peripheren  Er- 
regung der  nei'vüaen  Heiamungavorricihtimgen  des  Hertens  ab. 
Im  Verlaufe  einer  stärkeren  Vergiftung  verlieren  die  berz- 
hemmenden  Vagus  endigungen  auch  ohne  Atropin  ihre  Erreg- 
barkeit, und  dann  tritt  Pulsbeschleunigung  über  die  Norm 
ein.  Auf  die  Blutdruckateigerung  haben  diese  Veränderungen 
der  Pulsfrequenz  keinen  nachweisbaren  Einfluß.  Sie  bleibt 
sowohl  während  der  Verlangsamung  als  auch  während  der 
nachfolgenden  oder  von  vornherein  durch  Atropin  hervor- 
gerufenen Beschleunigung  der  letzteren  bestehen.  Die  Er- 
regung der  nervösen  Hemmungsirorrichtungen  im 
Centralnervensyatem  und  im  Hei-zen  ist  eine  Folge  des  ge- 
steigerten Blutdrucks.  Sie  kommt  nicht  zustande,  wenn  dieser 
ausbleibt.  Die  Fulsverlangsamung  bat  also  hier,  wenigsten  & 
zum  Teil,  eine  ganz  andere  Ursache  als  am  Froscb herzen 
(vergL  oben  S,  274), 

In  dem  erwähnten  Versuch  am  chlor alisierten  Tier  mit 
völlig  erschlaflften  Gefäßwänden  tritt  die  Druckerhöhnng  ohne 
merkliche  Beeinflussung  der  Pulsfrequenz  ein  und  ist  daher 
lediglich  als  Folge  der  Vergrößerung  des  Pulsvolumens 
anzusehen^  indem  in  der  Zeiteinheit  eine  größere  Menge  von 
Blut  in  tlie  Aorta  getrieben  und  eine  stärkere  Füllung  der 
Arterien  herbeigefllhrt  wird.  Da  aber,  wie  oben  angegeben^ 
die  Blutdrucksteigerung  auch  dann  nicht  ausbleibt,  wenn  der 
Puls  verlangsamt  oder  beschleunigt  istj  so  darf  man  annehmen, 
daü  auch  unter  diesen  Umständen  die  in  einer  bestimmten  Zeit 
von  dem  vergifteten  Herzen  ausgetriebene  Blutmenge,  also 
seine  relative  Arbeitsleistung,  größer  ist  als  vor  der  Vergiftung. 
Die  ContractionBerscheinungen  am  bloßgelegten,  unter  dem 
Einfluß  der  Digi talin wirkung  stehenden  Herzen  hat  Cushnj') 
mit  Hilfe  des  „Myocardiographen^  und  des  ^Cardiometers* 
genau  unterBUcht,  Nach  den  Versuchen  von  A,  FraenkeP)  an 
Katzen  mit  Digitosinj  Digitalin  und  Strophantin  wurden  selbst 
in  monatelangen  Versuchen  die  wirksamen,  die  Pulsfrequenz 
verlangsamenden  Gaben  nicht  unwirksam.  Es  trat  also  keine 
Gewöhnung  ein. 


1)  a.  a.  0.  oben  S.  277. 

2i  Fraenkel,  ätüIl  f.  estp.  Patb.  u.  PbanimkoL  51,  M.  1903. 
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Man  hat  sich  seit  längerer  Zeit  immer  wieder  bemüht,  die  Betei- 
ligung  einer  Gefäßverengerung  an  dem  Zustandekommen  der 
lUutdruckerhöhung  nachzuweisen,  unter  anderem  auf  Grund  von 
Durchströmungsversuchen  an  überlebenden  Organen  von  Kaltblütern 
(Donaldson  und  Stevens,  1883;  S.  Ringer  und  Sainsbury,  1884) 
und  von  Säugetieren  (Robert,  1886).  In  diesen  Versuchen  bringt  ein 
Zusatz  von  Digitalin  und  von  anderen  Substanzen  dieser  Gruppe  zum 
durchströmenden  Blut  eine  Verlangsamung  des  Stromes  hervor,  die 
sicher  von  einer  Gefäßverengerung  abhängt.  Allein  diese  Erscheinung 
ist  nicht  ganz  constant,  indem  an  der  Niere  häufig  das  Gegenteil  — 
eine  Beschleunigung  der  Ausflußgeschwindigkeit  —  beobachtet  wird 
(Robert  und  Thomson,  1886).  Femer  übersteigen  die  dem  Blut  zuge- 
setzten Giftmengen  um  das  Vielfache  die  Gaben,  welche  direkt  in  das 
Blut  lebender  Tiere  gebracht  bereits  starke  Steigerung  des  arteriellen 
Drucks  bedingen.  Endlich  treten  diese  Gefäß  Verengerungen  auch  an 
ganz  faulen  Organen  ein  (Robert*)).  Alle  diese  Umstände  machen  es 
unwahrscheinlich,  daß  an  dem  Zustandekommen  der  Blutdrucksteigerung 
eine  derartige  Verengerung  der  Gefäße  beteiligt  ist. 

Gottlieb  und  Magnus 2)  haben  das  Verhalten  der  Gefäße  während 
der  Blutdrucksteigerung  in  der  Weise  zu  ermitteln  gesucht,  daß  sie 
einerseits  die  aus  verschiedenen  Venen  ausfließende  Blutmenge  und 
andererseits  plethysmographisch  das  Volumen  einzelner  Organe  be- 
stimmten und  diese  Werte  mit  denen  vor  der  Vergiftung  verglichen. 
Sie  fanden  nach  Anwendung  von  Strophantin,  Digitalin  und  Convalla- 
marin  bei  steigendem  Blutdruck  eine  Abnahme  des  Ausflusses  aus  den 
Venen  des  Darms  und  anderer  Unterleibsorgane,  dagegen  eine  Steige- 
rung desselben  aus  der  Femoralvene  und  plethysmographisch  ein  Ab- 
schwellen der  Milz  und  Niere  und  ein  Anschwellen  der  Extremität 
Nur  nach  einer  anscheinend  sehr  großen  Gabe  von  Digitoxin  (0,1  g  für 
einen  Hund  von  18,4  kg)  trat  auch  an  der  Extremität  ein  Abschwellen 
ein,  das  auch  in  anderen  Versuchen  vorkam.  Es  läßt  sich  nicht  über- 
sehen, ob  in  diesen  Versuchen  die  Abnahme  des  Ausflusses  aus  den  Venen 
in  der  Tat  von  einer  Verengerung  und  die  Steigerung  von  einer  Er- 
weiterung der  Gefäße  abhängig  ist.  Es  ist  nicht  ausgeschlossen,  daß 
die  Erhöhung  des  Blutdrucks  in  einzelnen  Gefäßgebieten  eine  Verlang- 
samung, in  anderen  eine  Beschleunigung  der  Strömung  verursacht.  Ein 
([uantitativ  veränderter  Austausch  zwischen  Blut  und  Gewebsflüssigkeit 
scheint  nach  vorläufigen  Versuchen  von  Benedicenti  dabei  nicht  im 
Spiele  zu  sein. 

Eine  Wirkung  der  Stoffe  dieser  Gruppe  auf  die  Gefäße  ist  keines- 
wegs ausgeschlossen.  Sie  kann  dadurch  zustande  kommen,  daß  sowohl 
die  Gefäßmuskeln  als  auch  die  Capillarwandungen  in  demselben  Sinne 
beeinflußt  werden,  wie  der  Herzmuskel,  so  daß  beides,  Gefäßverengerung 


1)  Robert,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  22. 105. 1886. Literatur. 

2)  Gottlieb  u.  Magnus,    Arch.   f.   exp.  Path.   u.  Pharmakol.  47« 
135.  1901. 
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Tiiid  Geffißerweitürung  die  Fol^e  sein  künnte.  Aber  sicher  ist,  änW  eine 
tTeflißTereugening  bei  der  tberapeuti&chen  Anwenfiiing  dieser  Mittel, 
namentlich  siueh  der  Digltalia^  auegeachlOBsen  ist. 

Die  Digitalis  und  alle  übrigen  therapeu tisch  benutzteii 
Stoffe  dieser  Gruppe  wären  schlecbte  Mittel  bei  Herz- 
krankbeiten,  wenn  sie  die  kleineren  Arterien  und  viel- 
leicht auch  die  Capillaren  enger  machten  und  dem 
Durchtritt  des  Blutes  einen  größeren  Widerstand  bereiteten. 
Dadnrch  würde  die  Circulation  nicht  begüuBtigt,  sondern  ge- 
hemmt werden,  m  käme  zu  wenig  Blut  in  die  Nieren  und  da» 
Eintreten  einer  verstärkten  Harnabsoüderung  bliebe  unver- 
ständlich. Das  Coffein  wirkt  weit  unzuverlässiger  diuretisch 
als  das  Theobramin,  weil  es  mehr  als  dieses  die  kleineren 
Arterien  zur  Contraction  bringt. 

Von  diesen  Wirkungen  läßt  sieh  für  therapeutische  Zwecke 
der  erste  Grad,  die  stärkere  Füllung  der  Arterien,  durch  ge- 
eignete kleine  Gaben  der  Stoffe  dieser  Gruppe  ohne  besondere 
Gefahr  für  das  Leben  auch  an  Menschen  hervorrufen  nnd 
selbst  längere  Zeit  unterhalten-  Nur  der  stärkeren  Füllung 
der  arteriellen  Gefäße  kann  man  eine  wesentliche  thera- 
peutische Bedeutung  beimessen.  Die  übrigen  ErscheinungeUj 
namentlich  auch  die  Verlangsamung  der  Pulefrequenzj  auf  die 
raan  bei  der  Anwendung  der  Digitalis  ein  so  großes  Gewicht 
gelegt  hatj  sowie  die  Regulierung  der  Herzcontractionen  sind 
nur  Folgen  der  Veränderung  des  Herzmuskels  mid  der  stärkeren 
üllung  der  Arterien. 

Die  Blut  druck  Steigerung  als  Folge  der  stärkeren 
Füllung  der  Arterien  wird  durch  die  höherö  Spannung  der 
Ai'terienw  an  düngen  bedingt.  Sie  kann  bei  länger  dauernder 
Digital  in  Wirkung  und  fortbestehender  stärkerer  Füllung  der 
arteriellen  Getaße  allmählich  auf  einen  gewöhnlichen  niederen 
Blutdruck  zurückgehen,  iudem  die  Spannung  der  Arterien 
nachläßt^  sich  der  stärkeren  Füllung  anpaßt  Daher  ist  eserklär- 
lichj  daß  nach  klinischen  Erfahrungen  ein  therapeutischer  Erfolg 
der  Digitalisbehandlung  sowohlbei  steigendem^  als  auch  bei  gleich- 
bleibendem, ja  sogar  bei  sinkendem  Blutdruck  zustande  kommen 
kann.  ^)  Durch  die  bleibende  verstärkte  Blutzufuhr  zu  den  Arterien 
allen  diesen  Fällen  wurde  der  therapeutische  Erfolg  gesichert 


1)  VergL  Praenkel,  Müncb.  med.  Woclienscbr.  1905.  1537. 
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Wenn  eine  stärkere  Füllung  der  Arterien  und  die  davon 
abhängige  Steigerung  des  arteriellen  Drucks  die  Veränderungen 
sind,  die  man  an  Gesunden  und  Kranken  durch  diese  Stoffe 
zu  erzeugen  imstande  ist,  so  ergeben  sich  die  Indicationen 
für  ihre  rationelle  Anwendung  von  selbst  Überall  da, 
wo  Krankheitserscheinungen  von  einer  zu  geringen  Füllung 
der  Arterien  und  einem  abnorm  niederen  Blutdruck  infolge 
abnormer  Blutverteilung  abhängen,  können  diese  Mittel  in  ge- 
wissen Fällen  nützlich  werden. 

Zu  den  Krankheiten,  deren  Folgezustände  und  Symptome 
im  wesentlichen  von  einem  zu  geringen  Blutgehalt  der 
arteriellen  Gefäße  und  einem  niederen  Druck  in  denselben  ab- 
zuleiten sind,  gehören  in  erster  Linie  die  Klappenfehler  des 
Herzens.  Sie  verursachen  zunächst  Stauungen  des  Blutes  in 
den  Venen  und  Capillaren  des  großen  und  kleinen  Kreislaufs. 
Das  führt  weiter  zur  Vermindening  der  Hamsekretion,  zu 
Respirationsstörungen  und  zum  Auftreten  von  Wassersuchten. 
Wird  in  diesen  Fällen  der  Blutgehalt  erhöht,  so  nimmt  die 
Hamsekretion  zu,  die  ausgetretene  Flüssigkeit  wird  aus  den 
Höhlen  und  Geweben  des  Körpers  resorbiert,  und  die  Respi- 
rationsstörungen schwinden. 

Bei  Insufficienz  der  Herzklappen  wird  der  Blutkreislauf  bei  An- 
wendung dieser  Mittel  noch  wesentlich  dadurch  gefördert,  daß  sie  eine 
Verlängerung  der  Systole  herbeiführen.  Infolgedessen  wird  das 
Blut  verhindert,  sogleich  wieder  in  das  Herz  zurückzutreten,  und  ge- 
winnt mehr  Zeit,  aus  den  Arterien  in  die  Venen  tiberzufließen.  Die  Ver- 
suche, welche  diese  Verlängerung  der  Systole  erweisen,  sind  zwar  nur 
am  Froschherzen  ausführbar  (D  res  er,  1887),  doch  läßt  sich  das  gleiche 
Verhalten  in  Analogie  mit  allen  übrigen  Wirkungen  wohl  auch  für  das 
Säugetierherz  annehmen. 

Bei  Wassersuchten  infolge  von  Herzkrankheiten  tritt  nach  der  An- 
wendung von  Digitalis  die  Vermehrung  der  Hamabsondernng  in  den 
Vordergrund.  Diese  sogenannte  diuretische  Wirkung  ist  nur  als  Folge 
der  stärkeren  Füllung  der  Arterien  zu  betrachten.  Hat  letztere  die  normale 
Höhe,  so  wird  bei  Menschen  und  Hunden  in  der  Regel  keine  Ver- 
mehrung der  Harnsekretion  hervorgebracht.  Es  kann  auf  der  Höhe 
der  Wirkung  bei  Hunden  die  Harnmenge  sogar  abnehmen  oder  die  Ab- 
sonderung auch  wohl  ganz  ausbleiben  (Brunton  und  Power^)). 
Nur  an  Kaninchen  tritt  regelmäßig  eine  Steigerung  der  Diurese 
ein,  die  mehr  als  das  zwanzigfache  der  normalen  betragen  kann  (Pf äff, 
1893). 

1)  Brunton  u.  Power,  Ccntralbl.  f.  d  med.  Wissensch.  1874*  497. 
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Man  Jiat  boi  der  Beurteilung'  des  tfieTapeutiBchen  Effects  der  Digi- 
talis ein  großes  Gewicht  auf  die  Verlangsamung  der  Pulafrerjucnz  ge- 
legt. Da  diese  aber  im  wesentlichen  durch  die  Erregaug^  der  Ilcni' 
mnngsvorrichtungen  zuatAnde  kommt  (vergl.  oben  S.  i?77),  so  muß  sie 
auch  an  Kranken  den  Blutdruck,  wie  bei  Yaguareizungj  niedrigrer  halten, 
als  6r  ohne  diese  Hemmung  sein  würde.  Bei  Herzkranken  eeheint  die 
stärkere  Füllung  der  Arterien  unabhängig  von  der  Steigerung  des  Blut- 
drucks eine  Verlangsamung  der  Pulsfrequenz  herbeizuführen. 

In  welchen  apeciellen  Fällen  die  stärkere  Füllung  der 
Arterien  und  die  küEstlicbe  Erliöhung  des  Blutdrucks  von 
Nützen  ist,  das  festzneteJlen  ist  die  Aufgabe  der  epeciellen 
Pathologie  und  Therapie. 

Da  das  Herz  unter  dem  Einfluß  der  Digitaliiiwirkung  ge- 
zwangen  ist^  eine  größere  Arbeitsleistnng  zu  vollführen,  so 
muß  der  Zustand  seiner  Muskulatur  diesen  Anforderungen 
gewachsen  sein.  Erki^ankuugen  derselben,  z.  B.  Degenerationen, 
Atrophien,  Dilatation,  können  daher  im  allgemeinen  die  An- 
wendung verbieten. 

Ob  die  Digitalinwirkung  auch  in  solchen  Krank- 
heiten von. Nutzen  ist,  in  denen  eine  geringe  Füllung 
der  Arterien  nicht  von  Abnormitäten  des  Herzens, 
sondern  von  anderen  Ursachen  abhängig  ist,  läßt  sich 
aus  Mangel  an  rationellen  Beobachtungen  nicht  übersehen. 
Es  liegt  in  dieser  Richtung  zunäehöt  die  Aufforderung  nahe, 
in  liungenkrankhelten  eine  stärkere  Füllung  des  arteri- 
ellen Systems  herbeizuführen,  wenn  die  Beschaffenheit  des 
Pulses  auf  einen,  von  allgemeiner  Blutarmut  unabhängigen 
geringen  Blutgehalt  der  Arterien  hindeutetj  um  in  dieser 
Weise  die  Circulation  in  den  Lungen  zu  begünstigen  und 
einen  heilsamen  Einfluß  auf  den  entzündlichen  Proceß  aus- 
zuüben. Diese  Entlastung  des  Lungenkreislaufs  könnte  bei 
der  Pneumonie  nützlich  sein.  Bisher  hat  man  die  Digitalis 
in  dieser  Krankheit  bloß  zur  Bekämpfung  des  Fiebers  und 
der  hohen  Pulsfrequenz  angewendet.  Eine  Herabsetzung 
derTemperatur  kommt  unter  dem  Einfluß  dieses  Mittels  nur 
in  der  Weise  zustande,  daß  entweder  die  Ursachen  des  Fiebers, 
z.  B.  die  pneumonische  Exsudation,  beseitigt  oder  durch  den 
Einfluß  auf  die  Circulation  der  Stoffwechsel  und  die  Wärme- 
bildung  eingeschränkt  werden.  Letzteres  geschieht  aber  nur 
in  den  stärkeren  Graden  der  Digitaluiwirkung,  wenn  bereits 
die  Herzlähmung   beginnt     Der  Effect  ist  dem   eines  Collaps 
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gleichzusetzen,  wie  er  im  Verlaufe  schwerer  Erkrankungen  in- 
folge lähmungsartiger  Zustände  des  Herzens,  der  Respiration 
oder  anderer  Gebiete  auftritt.  Man  kann  durch  einen  künst- 
lichen Collaps  leicht  die  fieberhafte  Körpertemperatur  er- 
niedrigen. Ganz  abgesehen  von  der  Frage,  ob  eine  derartige 
Behandlung  des  Fiebers  Nutzen  schafft,  ist  sie  für  den  Kranken 
jedenfalls  mit  Gefahren  verbunden  (vergl.  oben^S.  204). 

Die  Anwendung  der  Stoffe  der  Digitalingruppe  bei 
Lungenkrankheiten  darf  nur  darauf  ausgehen,  eine  stärkere 
Füllung  der  Arterien  und  infolgedessen  vielleicht  eine  Begün- 
stigung des  Lungenkreislaufs  zuwege  zu  bringen,  falls  dieses  indi- 
ciert  erscheint.  In  diesem  Sinne  sind  Erfolge  auch  in  solchen 
Krankheitsfällen  denkbar,  in  denen  habituelle  Lungencon- 
gestionen  zu  Lungenblutungen  führen  und  das  Auftreten 
von  Lungentuberkulose  begünstigen.  Auch  ist  es  nicht  unwahr- 
scheinlich, daß  eine  längere  Zeit  unterhaltene  stärkere  Füllung 
der  Arterien  in  derartigen  Zuständen  einen  günstigen  Einfluß 
auf  die  Ernährung  im  allgemeinen  auszuüben  vermag.  In  frühe- 
rer Zeit  spielte  die  Digitalis  sogar  bei  der  Behandlung  der 
ausgesprochenen  Lungenschwindsucht  eine  große  Rolle. 

Geeignete  kleine  Gaben  können  jahrelang  genommen  werden,  ohne 
Störungen  der  Pulsfrequenz  oder  andere  unangenehme  Folgen  zu  be- 
dingen (Naunyni);  Kuß  maul  2)).  Bemerkenswert  sind  die  Versuche 
von  Hare  und  Coplin  (1897)  an  Ferkeln.  Diese  Tiere  erhielten  taglich 
steigende  Gaben  Digitalis  und  bekamen  im  Vergleich  zu  den  Ferkeln 
im  Parallelversuche,  welche  ohne  Digitalis  gehalten  wurden,  eine  Hyper- 
trophie des  Herzens.  Es  könnte  sich  dabei  um  die  Folge  einer  Gym- 
nastik des  Herzens  unter  dem  Einfluß  der  Digitalis  handeln. 

In  der  Praxis  sind  die  reinen  wirksamen  Stoffe  erst  in 
neuester  Zeit  in  Anwendung  gekommen;  man  gebraucht  aber 
immer  noch  hauptsächlich  die  Digitalis,  daneben  Strophan- 
tuspräparate  und  in  gewissen  Fällen  die  Scilla. 

Die  Digitalisblätter  enthalten  außer  den  drei  genannten  Bestand- 
teilen auch  noch  Digitaliresin  und  Toxiresin  (vergl.  oben  S. 263), sowie 
das  wenig  wirksame,  dem  ^aponin  nahestehende  Digitonin.  Es  ist 
nicht  wahrscheinlich,  daß  diese  Substanzen  beim  Gebrauch  der  Digitalis 
eine  Kolle  spielen. 

Bei  der  praktischen  Anwendung  der  Digitalis  kommt  daher 
nur  die  Digitalinwirkung  in  Betracht.   In  der  Meerzwiebel  sind 


1)  Naunyn,  Therap.  d.  Gegenwart.    Mai  1899.  192. 

2)  Kuß  maul,  Therap.  d.  Gegenwart.  Jan.— Febr.  1900. 
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andere  wirksame  ßestandtelJe  als  das  Scillaen  bisher  nicLt  auf- 
gefunden  worden. 

Die  Fragej  welche  der  oben  genannten  reinen  Substanzen 
sich  für  therapeutische  Zwecke  eignen,  kann  vorläufig  nicht 
mit  voller  Sicherheit  beantwortet  werden.  Die  einen  sind 
schwer  oder  garnieht  in  der  nötigen  Menge  ohne  übennäßige 
Kosten  zu  beschaffen j  andere  ihrer  Resorption  sverhältnisse 
wegen  nicht  sicher  zu  handhaben.  Seibat  die  in  Wasser  löa- 
lichen  Substanzen  gehen  nicht  ganz  leicht  von  den  Applications- 
stellen  in  das  Blut  und  die  übrigen  Korperfliissigkeiten  und 
ans  diesen  in  die  Gewehe  über  und  werden  insbesondere  aus 
den  letzteren  anscheinend  nur  langsam  wieder  ausgeschieden. 
Wenn  dabei  die  Ausscheidung  mit  der  Resorption  nicht  völlig 
Schritt  hältj  so  kann  es  allmiihlich  zu  einer  Anhäufung  der 
wirksamen  Bestandteile  im  Organismus  kommen^  und  es  tritt 
die  bei  längerem  Gebrauch  von  Digitalis  gefurchtete  cumula- 
tive  Wirkung  ein^  welche  darin  besteh t^  daB  unerwartet  Un- 
regelmäßigkeiten der  Herztätigkeit  und  Collapszustände  —  große 
Schwäche,  GesichtsverdunkelungeUj  Verwirrung,  Hallucinationen 
—  sich  einstellen.  Man  konnte  den  Grund  der  cumulativen 
Wirkung  auch  darin  suchen,  j^daß  die  chemische  Veränderung 
der  Organe,  auf  welcher  in  letzter  Instanz  die  Veränderung 
der  physiologischen  Funktion  beruht,  nur  sehr  langsam  zustande 
kommt  und  auch  sehr  langsam  wieder  verschwindet^  (van  der 
Heide  und  Stokvigi)),  Es  würde  sich  dabei  um  eine  wahr©^ 
nach  der  Ausscheidung  des  Giftes  fortbestehende,  von  mole- 
cnlaren  Vorgängen  abhängige  Nachwirkung  auf  den  Herz- 
ninskel  handehi. 

Bei  den  klinischen  Versuchen  mit  den  reinen  Sub- 
stanzen sind  zuerst  die  in  Wasser  leicht  löslichen  Glykoside 
Hellebor  ein  undConvallamarin  zur  Anwendung  gekommen, 
in  der  Erwartung,  daß  sie  die  günstigsten  Kesorptions Verhältnisse 
und  sichere  Erfolge  bieten  werden.  Diese  Erwartung  hat  sieb 
nicht  bestätigt.  Kleine  Gaben  von  Hellebor  ein  blieben  ohne 
Wirkung  (Leyden^))^  größere  Mengen  (0^05—0,15)  riefen  zu- 
weilen ganz  prompt  die  gewünschte  Diurese  ohne  die  unten 
noch  zu  erwähnenden  Durcbiiille  oder  zugleich  auch  diese  her- 


1)  van  der  Heide,  AichJ.  exp.  Path.  n.  ParmakoL  lü.  127.  1885. 

2)  Leyden,  Deutsehe  med.  Woclienschr,  Kr.  25  n.  96»  1881. 
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vor  (Falkenheim  ^));  wieder  in  anderen  Fällen  stellten  sich 
nur  die  letzteren  ein,  ohne  daß  Herzwirkung  und  Diurese  zu- 
stande kamen  (Goertzj)).  Dieses  Verhalten  erklärt  sich  am 
einfachsten  durch  die  Annahme,  daß  die  Resorption  des  Helle- 
boreins vom  Magen  aus  langsamer  erfolgt  als  hernach  die 
Ausscheidung  aus  dem  Organismus  oder  seine  Zersetzung  im 
letzteren,  so  daß  die  zur  Wirkung  erforderlichen  Mengen  sich 
nur  schwer  ansammeln  können.  Ahnlich  verhält  sich  das 
Convallamarin,  sei  es,  daß  dasselbe  im  reinen  Zustande  oder 
in  Form  eines  Aufgusses  der  Blätter  oder  Blüten  der  Mai- 
blumen angewandt  wird. 

In  neuester  Zeit  sind  sehr  eingehende  Untersuchungen 
an  Kranken  mit  dem  reinen  Digitalin  angestellt  worden, 
welches  unter  dem  Namen  Digitalinum  verum  in  den  Handel 
kommt  Zunächst  ergaben  genaue  Versuche  an  Hunden,  Katzen 
und  Kaninchen,  daß  die  Wirkung  des  reinen  Digitalins  auf  Blut- 
druck und  Hamabsonderung  mit  denen  eines  Aufgusses  der 
Digitalisblätter  völKg  übereinstimmt  (Pfaff^)).  In  verschiede- 
nen Krankheiten  blieb  nur  in  einzelnen  Fällen,  wie  es  auch  nach 
der  Anwendung  der  Digitalis  vorkommt,  ein  günstiger  Ennfluß 
auf  die  gestörte  Herztätigkeit  aus.  In  der  Regel  wurde  der 
vorher  kleine,  schwache,  unregelmäßige  und  frequente  Puls 
nach  dem  Gebrauch  des  Digitalins  voller,  gespannter,  regel- 
mäßig und  bedeutend  verlangsamt  (Pf äff,  1893;  H.  Pauli, 
1893;  Jaquet  und  Stoitscheff^)).  Eine  genaue  'quantitative 
Pulsuntersuchung  nach  der  sphygmochronometrischen  Methode 
von  Jaquet  und  Von  der  Mühll  (1892)  ergab  in  13  Fällen 
an  Kranken  im  Minimum  eine  Verminderung  der  Pulszahlen 
um  7%,  im  Maximum  um  43%  und  im  Mittel  um  26,6%. 
Vergleichende  Untersuchungen  an  denselben  Kranken  mit 
Digitalin  einerseits  und  mit  Digitalis  andererseits  zeigten  dann 
weiter,  daß  beide  Mittel  die  Verlangsamung  der  Frequenz  und 
die  Eegulierung  der  Schlagfolge  des  Herzens  durchschnittlich 
genau  in  demselben  Maße  herbeiführten.    Wenn  aber  in  einem 


1)  Falkenheim,  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.  36.  84  1884. 

2)  Goertz,  Über  Helleborei'n.  Ein  Versuch  zum  Ersatz  der  Digitalis. 
Diss.  Straßburg  1882. 

3)  Pfaff,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.   Pharmakol.  32.  1.  1893. 

4)  Stoitscheff,  Die  Wirk,  des  Digitalinum  verum  verglichen  mit 
derjenigen  des  Digitalisinfuses.    Baseler  Diss.    Leipzig  1894* 
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der  Fälle  eia  derartiger  Einfluß  nach  Digitalin  nicht  nachge- 
wiesen  werden  konnte^  so  blieb  der  Erfolg  auch  nach  der  An- 
wendung des  Digitalis  au  fguss  es  aus  (Jaquet  und  Stoitscheff), 
Klingenberg')  dagegen  in  ein  t^  daß  das  Digitalin  in  bezug  auf 
die  Beeinflussung  des  Pulses  in  schweren  Fällen  von  Klappen- 
fehlem die  Digitalis  quantitativ  nicht  ersetzen  könne. 

Das  Strophantin  acheint  nicht  allen  Erwartungen  zu  entsprechen, 
vielleiciit  weil  seine  Wirkung  in  der  Weise  etwas  ahwejchend  ist,  daß 
nach  den  Beobathtung-en  von  Fräser ^j  die  djastolisfihe  Ausdehnung 
des  Ventrikels  schärfer  hervortritt  und  heaondera  dann  deutUob  ist, 
wenn  die  Herztliti^^keit  vorher  abgeschwächt  war.  Vielleicht  gelangt  es 
infolge  seiner  Resorptiou&verhältniase  inverhältnißmäOig  größeren  Mengen 
in  die  äußeren  Schictiten  des  Herzmuskels,  als  die  anderen  Stoffe  die&er 
Gruppe  (vergl  oben  S.  276).  In  manchen  Fallen  könnte  gerade  dieBes 
Prävalieren  der  diastolisehen  Erweiterung  des  Herzens  niitzlich  sein. 

Was  die  Vermehrung  der  Harnsekretion  durch  das 
Digitalin  in  den  bisher  beobachteten  Krankheitsfällen  be- 
triflftj  so  steht  seine  Wirksamkeit  auch  iu  dieser  Beziehung 
außer  allem  Zweifel  Nur  in  zwei  yon  den  von  Klingen- 
berg beschriebenen  Fällen  blieb  die  Diurese  aus,  während  sie 
durch  Digitalis  hervorgerufen  werden  konnte.  Es  ist  nicht 
ausgeschlossen^  daß  in  den  Digitalisaufguß  fein  verteiltes  Digi- 
toxin im  aufgeschwemmten  Zustande  übergeht  und  seine  Wirk- 
samkeit verstärkt. 

Auch  das  Digitoxin  hat  bei  Kranken  Anwendung  ge- 
funden. Die  zuerst  von  Masius  (1893)  beobachteten  günstigen 
Erfolge  nach  täglichen  Gaben  von  1 — 2  mg  haben  inzwischen 
ihre  volle  Bestätigung  gefunden,  Marx'^)  kam  auf  der 
Naunyn scheu  Klinik  zu  dem  Besultate,  daß  das  Digitoxin 
außerordentlich  prompt  und  wie  ein  Digitalisaufguß  wirkt  AU 
Gabe  hat  er  0^2  mg  2  bis  3mal  täglich  angewendet  In  einem 
Selbstversuche  von  Koppe ^)  blieb  eine  Gabe  von  1  mg  Digi- 
toxin   ohne    jede    Wirkung^     während    2    mg    bei    ihm    eine 


1)  Klingenberg,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  rharmakol.  33.  353,  1894. 

2)  Vergl.  die  ausführliclie  Monographie  von  Thos-  Fräser,  atro- 
ph antus  hispidus,  its  Natural  History,  Cheuiistry  and  Phannakology. 
Trauäactiona  of  the  E.  Society  of  Edinburgh  vol,  35.  p.  955. 1890;  vol.  8fi. 
p.  343.  189L 

B)  Marx,  Üb.  d.  klin,  Bedeutung  des  Digitoxinum  cry^taUiaat. 
Disa.  Straßburg  1898. 

4)  Koppe,  Areh.  1  exp-  P&th  n.  PLarmakol  3.  280,  1§75, 
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nicht  weniger  als  4  Tage  dauernde  Icbenögefährliche  Ver- 
giftung hervorriefen.  Bei  einer  anderen  Person  traten  nach 
4  mg  nur  gastrische  Erscheinungen  und  eine  Pulsverlang- 
samnng  bis  auf  50  Schläge  ein  (van  Aubel'))*  lat  das  Gift 
einmal  resorbiert,  so  wird  es  auch  schwerer  nieder  ausge- 
schieden als  die  lüölicheren  Stoffe,  z*  B.  das  Digitalinj  vielleicht 
auch  schwerer  zersetzt,  und  die  Wirkung  kann  eine  nachhaltigere 
und  auch  eine  cumulative  sein*  Damit  steht  im  Einklang,  daß 
nach  den  Yersuohen  von  A,  FraenkeT-^)  an  Katzen  das  Digi- 
toxin stärker  cumulierend  wirkt  ak  das  Digitalin  bei  gleich 
wirksamen  Gaben. 

An  die  Anwendung  der  wirksamen  Digitalisbestandteile  in 
Form  von  subcutanen  Injectionen  ist  kaum  zu  denken, 
weil  sie  alle  mehr  oder  weniger  leicht,  auch  wenn  sie  in 
Wasser  löslich  sind,  phlegmonöse  Entzündungen  verur- 
sachen. Das  Digitoxin  tut  dies  schon  in  Gaben  von  0,1 — 0,5  mg 
(Koppe,  1875).  Auf  die  Entzündung  kann  Eiterung  und  Nekrose 
des  Gewebes  mit  Bildung  von  Hyalin  oder  hyalinartiger  Snbatanz 
folgen.  Sorgfältige  Versuche  haben  erwiesen,  daß  Entzündung 
und  Eiterung  unabhängig  von  Mikroorganismen  auftreten  (P. 
Kaufmann 3),  D übler ^)). 

Man  hat  bei  der  Behandlung  von  Herzkrankheiten  ver- 
schiedene Digitaiispräparate  auch  direkt  in  die  Venen  ein- 
gespritzt* Dabei  ist  aber  zu  berücksichtigen,  daß  die  wirk- 
samen Bestandteüe  zunächst  das  Herz  zu  passieren  haben,  be- 
vor sie  sich  im  Organismus  verteilen,  und  daß  dabei  Herz- 
gtillstand  eintreten  könnte.  Mendel  \)  beobachtete  nach  der 
Einspritzung  von  Digitalispräparaten  in  die  Venen  von  Kranken, 
daß  in  vielen  Fällen,  bevor  die  Verlangaamung  des  Herz- 
schlages sich  einstellte,  ein  „auffallendes  Kleinwerden  und  eine 
Beschleunigung  des  Pulses**  eintrateD.  Hier  ist  also  schon  der 
oben  (S.  275)  erwähnte  Grad  der  Wirkung  angedeutet,  der 
dem  Herzstillstand  vorausgeht 

Auf    den   Magen   und  Darmkanal    üben    dies©  Stoffe 

1)  van  Anbei,  Note  eiir  la  Digitale.  Extrait  du  Bull,  de  TAcad* 
R,  de  med.  de  Belgique  189^. 

3)  a.  a.  0.  oben  S.  278. 

3)  Kaixfraann,  Arcli.  f.  exp.  Fatlu  n.  PbarmakoL  2&,  397.  1889, 

4)  Du  hier,  Ein  Beitrag  z.  Lehre  von  der  Eiterung.  Habilitatioii&schr. 
Basel  18B0, 

5)  Mendel,  Therapie  d.  Gegenwart  1905.  S.  398. 


Gruppe  der  Digitalms  oder  Digitoxins. 


987 


ebenfalls  eine  toxische  ReizuDg  aüs^  welche  beim  Gebrauch  der 
Digitalis  nicht  selten  zu  gastrischen  Störungeiij  Durch- 
fällen und  anderen  Ersclieinangen  eines  Gastro  intestinal- 
katarrhs  führt.  Diese  Folgen  sind  nicht  selten  ein  Hinderaiß 
für  die  Anwendung  der  Digitalis  sowie  auch  der  reinen  wirk- 
samen Stoffe  dieser  Gruppe*  An  Hunden  tritt  selbst  bei  sub- 
cutaner Injection,  z*  B,  von  DigitoxiOj  heftiges  Erbrechen  ein. 
Die  Meerzwiebel  wirkt  so  stark  auf  den  Darmkanal^ 
da[i  man  sie  früher  als  Abführmittel  angesehen  hat,  DaB 
hängt  vielleicht  dainit  zusäaramen^  daß  in  ihr  große  Mengen 
coUoidaler  Stoffe  vorkommen,  darunter  hauptsächlich  das 
eigenartige  Kohlenhydrat  Sinistrin^  und  daß  solche  Stoffe 
den  UbergaDg  des  Scillams  in  den  Darm  begünstigen,  die  Ke- 
Sorption  aber  beeinträchtigen, 

1.  Folia  Digitalis,  Fingerhutblätter;  zur  Blütezeit  gesaniinelte 
ßltitter  von  Digitalis  parpnrea.  Sie  enthalten  neben  IMgi talin.  Digi- 
tal ein  und  Dig-itoxin  (vergl.  oben  S.  265  u.  268)  die  pikrotoxinartif^ 
Tiirkendeii  ZeTsetzungsprodukte  denelberi,  Digitalresin  ündTo^iresin 
f vergl  oben  S.  283}  und  das  saponinartige  Digitonin.  Gaben  0^05 — 0,0!, 
t^iorlich  bisl,Oj  als  Aufguß. 

2.  Tinctura  Digitalis.  DigitalissblHtter  1,  Weingeist  10.  Gaben 
0,05—1,5!,  täglich  bif?  5,0! 

*3.  Digitalinum,  Digital  in  j  Digitalinuni  verum  des  Handels.  In  700 
Wasser  löeliclie  Kri&tällchen.  Gaben  0,002—0,006,  2— 3 mal  tÄgliüh,  in 
alkohohöcher  Lösung. 

*4.  DJgitoxinnin,  Digitoxin.  In  Wasser  ganz  unlösüchej  farblose 
KristiÜiehen.     Gaben  (\Qi)0-2.  2— 3  mal  tüglicbj  in  alkohollseljer  Lösung* 

b.  Bulbus  Scillae,  lileerzwiebel;  die  gelblicli  weißen,  tfeischigen 
Schalen  der  Z^debel  von  Urginea  maritima  (Seiila  inaritinia).  Das  wirk* 
B^ine  Sei  Hain  (vergL  oben  Ö.  Ml)  findet  mcli  hauptsächlich  in  den  roten 
äulieren  Sehalen,  Gaben  0,(>5 — 0,2!,  täglich  bta  Ifll^  als  Macerations- 
aufguß. 

6.  A  c  e  t  u  TO  Scillae.  >roeTz wiebel  5,  W  eingeiet  5,  y  erd  ünnte  E  saig- 
säure  9,  Wasser  m.    Gaben  1,0—2,0!,  tagiicii  Hb  10,0! 

T.  0  X  y  m  e  1  S  ei  1 1  a  e ,  Mcerzsviebellionig.  MeerzwiebelesBig  1,  Honig  2, 
auf  2  Teile  eingedampft.    Gaben  5,0—10,0, 

S.  Tinctura  Scillae.  Meerzwiebel  1,  Terd.  Weing,  5.  Gaben 
10—20  Tropfen, 

9,  S^m^n  Strophanti;    von   Strophantus   liispidiis   und   S.  Konibe. 

10,  Tinctura  Stpophanti.  Stropliaotussamen  1,  verd.  Weingeist  10, 
Gaben  0,B!,  täglich  1,6! 
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34.  Gruppe  des  Sapotoxins. 

Es  gibt  zahlreiche,  im  Pflanzenreich  sehr  verbreitete, 
amorphe,  farblose  oder  gelblich  gefärbte,  in  Wasser  leicht  zu 
stark  schäumenden  Flüssigkeiten  lösliche,  stickstoflffreie  Glyko- 
side oder  Pentoside,  die  sich  durch  ihre  Gleichartigkeit  in 
chemischer  Hinsicht  auszeichnen  und  im  ursprünglichen  Zu- 
stande starke  Gifte  sind,  aber  durch  Einwirkung  von  Alkalien 
in  der  Wärme  in  ungiftige  Substanzen  umgewandelt  werden. 
Diese  letzteren,  die  vielleicht  der  Mehrzahl  nach  untereinander 
identisch  sind  und  auch  vorgebildet  in  den  Pflanzen  vorkommen, 
nennt  man  Saponine,  während  man  die  giftigen  als  Sapo- 
toxine  bezeichnet.  Eine  scharfe  chemische  und  pharmako- 
logische Trennung  der  letzteren  von  den  Saponinen  ist  bisher 
noch  nicht  erreicht*). 

Sapotoxine  und  Saponine  finden  sich  in  einer  großen  Anzahl  von 
Pflanzen  und  als  Drogen  benutzter  Pflanzenteile.  Besonders  zu  nennen 
sind  die  Binde  von  Quillaja  Saponaria,  die  Wurzel  von  Saponaria  offi- 
cinalis  (Seifenwurzel)  und  S.  alba  und  von  Polygala  Senega,  femer  die 
Knollen  von  Cyclamen  europaeum,  die  Sassaparilla  und  die  Samen  der 
Ackerrade,  Agrostemma  Githago.2) 

Die  wirksamsten  Stoffe  dieser  Gruppe  sind  das  Sapotozin  und  die 
Quillajasäure,  die  beide  neben  einem  gewöhnlichen  Saponin  in  der 
Quillajarinde  enthalten  sind.  Weniger  giftig  ist  das  Agrostemma-Sa- 
potoxin.  Ihm  schließen  sich  die  Bestandteile  der  noch  gegenwärtig  in 
manchen  Ländern  viel  gebrauchten  Sassaparilla,  das  Sassasaponin, 
Par[illin  u]id  Smilasaponin  an.  Diese  Stoffe  sind,  mit  Ausnahme 
des  kristallisierbaren  Parillins,  in  Wasser  sehr  leicht  löslich  und  haben 
alle  Eigenschaften  der  Saponine.  Den  letzteren  näher  als  dem  Sapo- 
toxin  stehen  das  Senegin  und  Cyclamin.  Das  Dioscin,  das  in 
Wasser  löslich  ist,  und  das  Dioscorea-Sapotoxin,  beide  aus  der  Wurzel 
vonDioscorea  Tokoro  wirken  bei  Warmblütern  local  entzündungserregend 
und  nur  schwach  bei  der  Einspritzung  in  das  Blut  (Honda^).  Das  in  Wasser 
leicht  lösliche  Digi tonin,  welches  nicht  mit  dem  sehr  schwer  löslichen, 
kristallisierbaren  Digitonin  von  Kiliani  verwechselt  werden  darf,  ist 
fast  unwirksam. 


1)  Robert,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  28.  233.  1887; 
Kruskal,  Arbeiten  aus  dem  pharmakol.  Institut  zu  Dorpat  VI.  1891; 
V.  Schulz,  ibid.  XIV  1896. 

2)  Über  eine  Reihe  anderer  Saponine  aus  verschiedenen,  zum  Teil 
exotischen  Pflanzen  vergl.  L.  Weil,  Beiträge  zur  Eenntniß  der  Öapo- 
ninsubstanzen.    Diss.  Straßburg  1901. 

3)  Honda,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  61.  211.  1904. 


Gruppe  fles  Sapotoxins. 


Das  Sapotoxin  der  Qiiillajarinde  wirkt  ungemein  haftig 
ertötend  und  zerstörend  auf  alle  lebenden  Organelemeute,  mit 
denen  es  in  Berührung  kommt  ^  indem  das  Protoplasiu^ieiweiß 
wie  durch  ätzende  Substanzen  gänglich  verändert  und  aller 
Lebenseigenschaften  beraubt  wird. 

Bei  der  Injection  des  Sapotoxins  in  das  Blut  gehen 
die  Tiere  nach  großen ,  rasch  tütenden  Gaben  unter  den  hef- 
tigsten Krämpfen  an  Lähmung  des  Gehirns^  namentlich 
aber  der  Respiration  zugrunde.  Geringere,  erst  nach  einigen 
Stunden  den  Tod  bedingende  Mengen,  insbesondere  von  quillaja- 
saurem  Natrium,  verursachen  auBordera  heftige,  dys enterie artige 
Darmerscheinungen  und  die  entsprechenden  Veränderungen 
an  der  Schleimhaut:  Hyperämie,  Blutaustritt,  Odem  der  Darm- 
wand, Hyalin bildung  an  den  Gefsißen,  Lockerung  und  nekro- 
tischen Zerfall  der  Schleimhaut  Außerdem  finden  sich  Ekchy- 
moaen  und  Auflagerungen  an  den  serösen  Häuten  des 
Herz en s ,  Nach  den  kl e ins ten ,  n och  ger a de  t ü tl ichen  Gab eu ,  etwa 
0,5 — 1,0  mg  pro  kg  Körpergewicht,  verläuft  die  Vergiftung 
langsam,  und  der  Tod  erfolgt  nach  einigen  Tagen  durch  CoUaps 
ohne  Darmerscheinungen, 

Neben  all  diesen  Wirkungen  vermögen  die  Sapotoxino 
und  Saponine  beim  Zusatz  zum  Blut  die  roten  Blut- 
körperchen aufzulösen,  am  stärksten  das  Dioscin,  am 
wenigsten  das  quillaj asaure  Natrium  und  das  Dioscorea  Sapo- 
toxin*), Indessen  scheint  {.liese  Wirkung  auf  den  Verlauf  der 
Vergiftung  keinen  merklichen  Einfluß  zu  haben ,  weil  bei  Ver- 
giftungen von  Tieren  mit  diesen  Substanzen  das  Auftreten 
Yon  freiem  Hämoglobin  sich  nicht  hat  nachweisen  lassen, 
Veränderungen  der  Muskeln  am  Rumpf  und  Herzen  werden  nur 
hei  direkter  Application  auf  dieselben  beobachtet 

Bei  subcutaner  Einspritzung  des  Giftes  vollzieht  sich 
die  Resorption  nur  sehr  langsam^  die  Vergiftungserscheinungen 
treten  spät  ein^  und  der  Tod  erfolgt  erst  am  3.  oder  4,  Tage 
meist  ohne  Darmerscheiuungco  durch  allgemeine  Lähmung.  An 
der  Inj ections stelle  entwickelt  sich  eine  starke,  oft  hämor- 
rhagische Entzündung, 


V      1)  Über  das  Verraiigen  der  veracbledenen  Sapotoxin e  und  Saponine, 
die  roten  BlutkürpercKen  aufzulösen,  verg!.  die  Tabelle  bei  Honda  a.a*(>. 
Schmied  ob  erg,  PhaTmakologio  (ArzDeimitteUehr^)  6.  AnA.         19 
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Auch  im  Magen  und  Darmkanal  erzeugt  das  Sapotoxin 
eine  allgemeine  Reizung,  die  zu  Nausea,  Erbrechen  und  Durch- 
fällen führt,  während  eine  Vergiftung  durch  Resorption  ausbleibt. 
Die  meisten  Sapotoxine  werden  von  der  unversehrten  Schleim- 
haut des  Verdauungskanals  nicht  resorbiert  Nur  das  Agro- 
stemma-Sapotoxin  bringt  vom  Magen  aus  die  gleichen  Wir- 
kungen hervor,  wie  nach  der  Einspritzung  in  das  Blut,  so  daß 
also  Vergiftungen  mit  Mehl,  welches  Ackerradesamen  enthäk^ 
nicht  ausgeschlossen  sind. 

An  den  Schleimhäuten  des  Mundes,  Rachens,  Kehlkopfes, 
der  Nase  und  des  Auges  verursachen  die  Sapotoxine  ebenfalls 
sensible  und  nutritive  Reizung  und  infolgedessen  Räuspern, 
Speien,  Gefühl  des  Ekels,  Kratzen  im  Munde  und  RacheD, 
convulsivische  Hustenanfölle,  Niesen,  Tränenfluß,  ödematöse 
Schwellung  der  Lider.  An  der  äußeren  Haut  entstehen  nur 
bei  der  Einreibung  mit  Fett  Jucken  und  Brennen  und  nach 
wiederholter  Application  ein  schmerzhafter  Pustelausschlag. 

Infolge  dieser  localen  Wirkungen  des  Sapotoxins  und  der 
Quillajasäure  rufen  die  Präparate  der  Senega- und  Seifen- 
krautwurzel sowie  der  Quillajarinde  bei  Menschen  ganz 
ähnliche  Erscheinungen  hervor  wie  die  Brechmittel  im 
Nausea-Stadium  ihrer  Wirkung,  darunter  namentlich  Kratzen 
im  Halse,  Speichelfluß,  Vermehrung  und  Verflüssigung  des 
Bronchialschleimes,  Hustenreiz.  Man  kann  daher  jene  Präpa- 
rate, von  denen  bisher  fast  nur  die  Senegawurzel  in  Gebrauch 
ist,  in  demselben  Sinne  als  Expectorantien  anwenden,  wie 
die  eigentlichen  Brechmittel  (vergl.  Apomorphin  und  Emetin). 
Sie  bieten  gegenüber  der  Ipecacuanha  den  Vorteil,  daß  ihre 
wirksamen  Bestandteile  nicht  resorbiert  werden,  und  daß  deshalb 
die  erforderlichen  Grade  der  expectorierenden  Wirkung  unab- 
hängig von  den  allgemeinen,  durch  die  Resorption  bedingten 
Erscheinungen  lediglich  durch  die  locale  Wirkung  auf  die 
Magenschleimhaut  erzielt  werden  können.  Es  ließe  sich  für 
diesen  Zweck  statt  der  Senegawurzel  die  billigere  und  wirk- 
samere Quillajarinde  gebrauchen. 

Unentbehrlich  sind  indeß  die  Stofie  dieser  Gruppe  als  Ext 
pectorantien  nicht,  weil  sich  bei  geschickter  Handhabung 
der  gleiche  Zweck  auch  durch  die  Ipecacuanha  erreichen  läßt 

In  bezug  auf  die  Anwendung  der  Sassaparilla  in  Form 
der  berühmten  Zittmannschen  Decocte  bei  der  Behandlung 
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der  Sjpliilis  igt  Bock  er  aclion  im  Jähre  1857  nach  sorgfäl- 
tigen historischen^  kritischen  und  experimentellen  Untersuchun- 
gen zu  der  Ansicht  gelangt,  daL^  die  Sassaparilla  vielleicht 
ein  vortreffliches  Heilmittel  sein  kann^  daß  dieses  aber  noch 
nicht  bewiesen  sei*  Wir  dürfen  heute  auch  den  Vordersatz 
dieses  Ausspruches  bezweifeln  und  dieser  IJroge  im  besten 
Falle  nur  schwach  expectorierende  Wirkungen  zuschreiben, 

1.  Radix  Senegae,  Henegaworzel;  von  Polygala  Seneg^a,  Wirk- 
same Bestandteile  Sapotoxin  nnd  8apo  (Sencgin).  Gaben 
5.i>— 15,0  tüfflich,  auf  llfO— 200  Aufguß. 

2.  Sirupna  Scnegae.  Auf  100  Birap  der  Aufguß  von  5  Seneg-a- 
Wurzel     Teelöffel  weise  mehrmab  täglich. 

3.  Eadix  Sassaparillae,  Sassaparilla;  Wurzelii  centralamerika- 
nisclier  Smilax- Arten. 

4.  Dococtuin  Sassaparillae  compositum,  Zittinannsches 
Deco  ct.  SasBapariHa  30,  Zncker  1^  Alaun  1,  Anis  1,  Fenchel  1,  Bennea- 
hlätter  ö,  Hüßholz  2  anf  5*)0  Deeoct. 

5.  C  o  r  t  e  X  Q  u  i  11  a  j  a  e ,  Qu  illa j  arin  de ;  von  Qu  illa j  a  Saponaria.  Wirk- 
sam e  Bestandteile  s.  oben  B.  288, 


3o.  Gruppe  der  Helrellasäure. 

In  der  Stein-  oder  Speisemorchel  oder  Lorchel,  Helvella 
esculenta^  die  beim  Genuß  infolge  ungeeigneter  Zubereitung 
mehrfach  äu  Vergiftungen  Anlaß  gegeben  hat^  findet  sich  als 
giftiger  Bestandteil  die  stick stofiTr ei e  Helvella^&ure  ^),  die  ein« 
sim partige  Masse  bildet  und  in  Wasser  und  Äther  löslich  ist 
Durch  Abkochen  und  Fortgießen  des  Kochwassers  wird  sie  aus 
den  Lorcheln  vollständig  entfernt  und  diese  sind  dann  ganz 
ungiftig.  Auch  durch  Trocknen  und  namentlich  bei  längerem 
Aufl>ewahren  verlieren  sie  ihre  Giftigkeit  vollständig.  Die 
Helvellasäure  wird  vom  Magen  aus  leicht,  aber  etwas  langsam 
resorbiert^  und  die  Vergiftungs  ersehe  in  un  gen  treten  daher  erst 
einige  Stunden  oder  noch  länger  nach  der  Aufnahme  des 
Giftes  in  den  Magen  ein» 

An  Hunden  stellt  sich^  nachdem  sie  die  wässrige  Ab- 
kochung der  Lorcheln  gefressen  haben,  zuerst  heftiges  Erbrechen 


1)  Boehni   und   Külz,    Arch.    f.    exp.    Patli.    n.    Pharmakol.     19» 
403.  18a5. 

19* 
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ein  und  dann  entwickeln  sich  allmählich  die  übrigen  Symptome, 
die  wenigstens  im  wesentlichen  bei  diesen  Tieren  davon  ab- 
hängen, daß  das  Gift  einen  hochgradigen  Zerfall  der  roten 
Blutkörperchen  verursacht  Infolgedessen  treten  im  Harn 
reichliche  Mengen  Hämoglobin  auf  und  die  Nieren  erscheinen 
nach  dem  Tode  der  Tiere  bei  der  Section  wegen  der  Über- 
füllung und  Durchtränkung  mit  Hämoglobin  schwarzrot  gefärbt; 
die  Epithelien  der  gewundenen  Hamkanälchen  sind  zum  Teil 
zerstört  und  die  letzteren  selbst  mit  Hämoglobinmassen  und 
Cylindern  erfüllt.  In  der  Milz  finden  sich  reichliche  Ablage- 
iningen  von  Hämoglobin.  Regelmäßig  tritt  am  ersten  oder 
zweiten  Tage  ein  mehr  oder  weniger  starker  Icterus  auf,  der 
auch  von  der  Auflösung  der  roten  Blutkörperchen  abhängig 
gemacht  werden  muß. 

Die  Symptomenreihe  in  den  Vergiftungsfällen  an 
Menschen  beginnt  ebenfalls  mit  heftigem  Erbrechen,  selten 
von  mäßigem  Durchfall  begleitet,  dann  folgen  nach  einiger 
Zeit  Gehimerscheinungen,  Benommenheit  des  Sensoriums, 
Sopor,  zuweilen  auch  Delirien,  Pupillenerweiterung,  mehr  oder 
weniger  heftige  convulsivische  Krämpfe,  in  einzelnen  Fällen 
icterische  Hautfarbungen;  das  Auftreten  von  Hämoglobin  im 
Harn  oder  andere  Folgen  einer  Auflösung  der  roten  Blutkör- 
perchen, außer  dem  gelegentlichen  leichten  Icterus,  hat  man  bei 
Menschen  nicht  beobachtet.^) 

In  der  älteren  Literatur  finden  sich  auch  Angaben  über 
die  Giftigkeit  der  Spitzmorchel  (Morchella  esculenta). 


36.  Gruppe  des  Sphacelotoxins  (Matterkom)« 

Das  Mutterkorn,  welches  eine  hauptsächlich  an  Roggen- 
ähren vorkommende  Entwicklungsstufe  (Sklerotium)  des  Pilzes 
Claviceps  purpurea  ist,  hat  in  mehrfacher  Beziehung  eine 
große  praktische  Bedeutung.  Mit  dem  Getreide  zu  Brot  ver- 
backen erzeugt  es  eine  chronische  Vergiftungskrankheit,  den 
Ergotismus,  von  dem  man  eine  gangränöse  und  eine  krampf- 
hafte oder  convulsivische  Form,  letztere  auch  Kriebelkrankheit 


1)  Über  die  Versuche  an  Tieren  und  die  Vergiftungen  bei  Menschen 
vergl.  Bostroem,  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Medic.  82.  209. 1882;  Ponfick, 
Virch.  Arch.  88.  445.  1882. 
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genannt^  unterscheidet  Sein  wässriger  Aufguß  verursacht 
ohne  andere  Erschemungen  eine  Verstärkung  der  Wehen 
des  schwangeren  Uterus^  wenn  diese  bereits  im  Gange  sind, 
aber  nicht  die  genügende  Kraft  haben,  die  Geburt  oder  die 
Ausstoßung  der  Nachgeburt  herbeizuführen.  Bei  dieser  An- 
wendung sowie  bei  den  Versuchen,  dadurch  Abort  und  Früh- 
geburt zu  erzielen^  erfolgen  zuweilen  nach  größeren  Gaben 
§ehr  wirksamer  Präparate  acute  Vergiftungen. 

Die  Bestandteile  des  Mutterkorns,  von  welchen  diese 
Wirkungen  und  Folgezustände  abhängenj  waren  bis  vor  kurzem 
trotz  vielfacher  Untersuchungen  fast  völlig  unbekannt  Nur 
konnte  vermutet  werden,  daü  in  der  Droge  mehrere  wirksame 
Substanzen  enthalten  seien-  Zuerst  gelang  es,  zwei  giftige 
Bestandteile  einigermaßen  zu  isolieren  und  vor  allem  ihre 
Wirkungen  näher  festzustellen;  es  waren  dies  das  Sphacelo- 
toxin  und  das  Alkaloid  Comutin  (Kobert^)),  Jetzt  müssen 
wii"  nach  den  Untersuchungen  von  Jacobj^)  den  eigentlichen 
wirksamen  Bestandteil^  das  Sphacelotoxinj  und  seine  Verbin- 
dungen mit  zwei  anderen,  an  sich  nn giftigen  Bestandteilen  des 
Mutterkorns  unterscheiden. 

Das  reiuBte,  bisher  in*  freien  Zustande  dargestellte  Bphacelotoxln 
bildet  eine  gelbe j  aber  sieh  bald  griin  färbende,  aiicht  in  Wasser,  wobl 
aber  in  Alkalien  leslielia^  stickätoÖ'freie,  harzartige  Masse,  die  sieb  sehr 
leicht  zersetzt  und  unwirkiiaiD  \^  ird.  Beatändiger  dagegen  ist  sie  in  ihren 
Verbindimgen,  dem  Chrysoto^ein  und  Secalintoxin  (Er^otextn). 

Das  Clirjrsotoxiii  ist  die  Verbindung  des  Sphacelotoxins  mit  dem 
unwirkaaraen,  amorphen  oder  kristalhaierten  Ergochrysin,  das  sich,  wie 
auch  das  Chrjiiotoxin  in  Alkalien  leiebt  mit  goldgelber  Farbe  löst  und 
mit  ihnen  sak artige  Verbindungen  I>ildet.  Das  ilirysotoxin  ist  im  freien 
Zastiinde  leicht  löslich  in  Alkohol,  Äther  und  anderen  derartigen  Lüaungs- 
mitteln  und  bildet  ein  rein  gelbes^  geruch-  und  geschmackloses  Pulver. 

Das  SecaUntosin  ffrüber  Ergotoxinj  besteht  aus  einer  Verbindung 
des  Sphacelotxixins  mit  einer  unwirksamen  BasCj  dem  Secalin,  die  mit 
dem  Ergotinin  von  Tanret  nicht  identlHch  ist.  Das  Seealintoxin  bildet 
ein  in  Alkoliel,  Benzol,  w  eniger  in  Äther,  leicht  in  Säuren  löaliebes,  fast 
weißes,  kreideartiges  Pulver, 

Das  Alkaloid  Comutin  ist  im  Mutterkorn  nur  einmal  in  äußerst 
geringer  Menge  gefunden  worden.  Ks  bildete  im  freien  Zustande  eine 
iiru partige    Masse,    die   sieh   teilweise   schon   beim    Eindampfen    ihrer 


1)  Kobert,  Arch,  f.  exp.  Patli.  u.  Pharmakob  18.  ai6.  1884. 
:ä)  Jacob j,  ÄrcL  f.  exp.  Path,  u.  l^harmakol.  3«.  85.  1897, 
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iJßbungen  zenetzte  Kobert,  1^>4,\  Durch  seme  große  Wirksamkeit 
fiowie  dadurch.  da£  es  Krämpfe  bervorbnchte,  wmr  es  l^ht  von  anderen 
Ifutterkonudkalolden  zu  onterstrheideiL  Das  spätere  Cornutin  von 
Köbert,  wie  es  von  Merck  in  den  Handel  gebracht  wird,  enthält  nach 
den  Versuchen  von  Palm»  an  Tieren  kein krampferr^endes  Comutm, 
sondern  an  wirksamer  Substanz  nur  weni^  Chrysotoxin  nnd  Spuren  des 
unwirksamen  Secalins. 

Palm  hat  noch  verschiedene  andere  Mutterkompräparate  geprüft. 
Keines  wirkte  krampferre^end.  Da«  Cornatin  von  Keller  besteht 
aus  ^^ecalin  und  zuweilen  aus  diesem  und  dem  Secalintoxin,  das  £  rgotinin 
Tanret  ebenfalls  aus  Secalin  und  enthalt  auch  etwas,  wahrscheinlich 
an  letzteres  gebundenes  Sphacelotoxin.  Das  Cornutinum  ergotini- 
cum  von  Bombeion  brachte  geringe  Verfärbung  der  Kämme  von 
Hähnen  hervor,  ist  also  sphacelotoxinhaltig,  und  gab  ausgesprochene  Secalin- 
und  Sclererythrin-(Mutterkomfarbstoff-)Reaction.  Als  unwirksam  erwies 
sich  das  auch  in  die  deutsche  Pharmakopoe  aufgenommene,  amerika- 
nische Extractum  secalis  cornuti  fluiduuL  Es  verursachte  keine 
Verfärbung  der  Kämme  von  Hähnen.  Ebenfalls  ohne  merkliclie 
Wirkung  waren  das  Extractum  fluidum  secalis  cornuti  von 
Schatz-Kohlmann  und  das  Ergotinum  asepticum  von  Parke, 
Davis  u.  Co.  Dagegen  brachten  das  Ergotin  vonDenzel  einerecht 
bedeutende  und  das  Seeale  cornutum  dialyse  von  Golaz  an 
Hähnen  eine  schwache  Verfärbung  der  Kämme  her>'or,  waren  also 
sphacelotoxinhaltig. 

Zu  den  wirksamen  Bestandteilen  des  Mutterkorns  muß  endlich  noch 
die  Ergotinsäure  gerechnet  werden.  Sie  ist  ein  dem  Saponin  ähn- 
liches, aber  stickstoffhaltiges  saures  Glykosid  und  wurde  in  nicht  ganz 
reinem  Zustande  unter  jenem  Namen  und  mit  noch  mehr  fremdartigen 
Substanzen  vermischt  als  Sklerotinsäure  in  den  Handel  gebracht. 

Die  Wirkiingen  des  Sphaeelotoxins,  Chrysotoxins  und 
Secalintoxins  bedingen  im  wesentlichen  sowohl  die  Giftigkeit 
des  Mutterkorns,  als  auch  seine  therapeutische  Bedeutung.  Sie 
erzeugen  durch  ihre  Gefäßwirkung  Gangrän  und  verursachen 
Contractionen  des  schwangeren  Uterus. 

Die  Gangrän  läßt  sich  in  allen  ihren  Entwicklungsphasen 
nur  an  Hähnen  studieren,  während  sie  unter  den  Säugetieren 
sich  beim  Schwein  zwar  entwickelt,  jedoch  bloß  rudimentär  in 
Form  von  Brandblasen  an  Ohren  und  Nase. 

An  Hähnen  nehmen  bei  starker  Vergiftung  Kamm  und 
Bartlappen  zuweilen  schon  zwei  Stunden  nach  der  Einverleibung 

1)  Palm,  Untersuchungen  üb.  d.  Bedeutung  des  Mutterkorns  und 
seiner  Präparate  für  d.  Geburtshilfe.  Arcb.  f.  Gynäkolog.  67.  H.  3. 
1902.    Literatur. 
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des  Sphacelotosiiis  in  dea  Magen  eine  gangränöse  Schwarz- 
färbüng  und  trockene  Bescliaffenheit  an.  Weit  rascher  ent- 
wickelt sich  die  Wirkung  bei  subcutaner  Einspritzung.  Nach 
monatelanger  Anwendung  kleiner  Gaben  wird  der  Kamm  voll- 
ständig abgestoßen.  In  einem  Falle  lösten  sich  sogar  die 
Flügel  ohne  Blutung  im  Handgelenk  ab  (Robert,  1884), 

Dai  SecalintOKin  ist  weit  wirksamer  als  das  ChrjaotoxiiL  Es 
bringt  schon  in  Gaben  von  0,02— 0,03  g  an  Eühnem  die  charakteristisehe 
dunkle  Verfärbung-  des  Kaiumea  hervor,  wältrend  dazu  Yom  Chrjso- 
toxin  0,10—0,20  g  erforderlich  sind.  Diesen  Oaben  entsprüchen  5  mg 
des  isolierten,  aber  bereits  durch  Zerectzuni^  grünlich-braun  gefärbten 
Öphacelotoxina, 

Die  Ursache  dieser  Gangrän  ist  eine  durch  Stase  des 
Blütstronies  bedingte  hyaline  Thrombose  der  feineren 
Arterienästehen  (v.  Kocklinghausen).  Die  Stase  wird  durcb 
eine  krampfhafte  Contraction  der  Gefäße  herheigefilhrtj  deren 
Ursache  noch  nicht  ganz  klar  ist.  Es  scheint  dabei  eine 
direkte  Wirkung  auf  die  Gefäßw  an  düngen  beteiligt  zu  sein. 
Die  nächste  Folge  dieser  Gei^ß Verengerung  ist  bei  acuten 
Vergiftungen  an  allen  Tierarten  eine  hoehgradigeSteigerung 
des  Bl u tdru ck 3,  Doch  ist  das  Verbalten  des  letzteren  wäbi-end 
eines  Blutdruckversuches  ein  wechselndes  *),  was  vielleicht  da- 
von abhängt  j  daß  die  Gefäß  contraction  anfangs  keine  conti- 
nuirliche  ist  und  erst  allmählich  wenigstens  in  einzelnen  Gei^ß- 
gebieten  zu  einer  dauernden  wird.  Gefäßeonti*action  und  Stase 
müssen  aber  lange  genug  anhalteUj  um  eine  hyaline  Gerinnung 
zustande  kommen  zu  lassen.  Daher  ist  es  verständlieh  ^  daß 
die  Gangrän  an  den  peripheren  Körperteilen  auftiittj  in  denen 
der  Blutstroni  von  Hause  aus  träge  ist  Unerklärlich  ist  die 
Prüdiposition   einzelner  Tierarten  und  die  Immunität  anderer. 

Die  Erscheinungen  seitens  des  Nervensystems  bestehen 
bei  allen  Tierarten  in  hypnotischen  Zuständen,  an  Säugetieren 
in  Unruhe  und  Bewegungsdrang,  Schließlieh  erfolgt  allgemeine 
Lähmung  und  Tod  dnreh  Bespirationsstillstand. 

Gleichzeitig  mit  der  Gangrän  der  peripheren  Körperteile 

l)  Vergl.  Jacobj  a.  a,  0-  oben  S.  293^  Über  das  Verhalten  des 
Hlutdrucks  unter  dem  Einfluß  verschiedener  Mutterkompräparate  vergl, 
Ph.  Jolly,  die  Einwirkung  des  Mutterkörne  auf  die  Circulation. 
Preiaschr,  u*  Diss,  Göttingen  1SM)5^ 
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stellen  sich  bei  Hähnen,  Hunden  und  Katzen  £rbrechen  and 
Durchfälle  ein.  Die  letzteren  können  nach  einigen  Tagen 
sehr  profus  werden.  Dabei  finden  sich  im  Darm  Blut- 
extravasate  und  Versch wärungen  der  Plaques  und  solitären 
Follikel.  Auch  diese  Veränderungen  sind  als  gangränöse  Vor- 
gänge aufzufassen. 

An  Kaninchen  sind  Durchfälle,  Motilitäts-  und  Sensi- 
bilitätsstörungen ohne  Gangrän  die  Erscheinungen  der  chro- 
nischen Sphacelotoxinvergiftung. 

Nach  dem  Tode  lassen  sich  bei  der  acuten  Form  nirgends  makro- 
skopische pathologisch-anatomische  Veränderungen  nachweisen,  so  daß  die 
Lähmung  nicht  als  Folge  von  Gafäßcontractionen,  sondern  als  direkte 
Sphacelotoxinwirkung  aufzufassen  ist.  Bei  chronischem  Verlauf  der  letz- 
teren finden  sich  Blutaustretungen  in  allen  inneren  Organen, 
auch  im  Gehirn  und  Bückenmark.  Aber  nur  in  einzelnen  Fällen  scheint 
zwischen  ihnen  und  verschiedenen,  während  des  Lebens  beobachteten 
Erscheinungen  ein  Zusammenhang  zu  bestehen.' 

Die  Contracturen  an  den  Gliedern,  die  convulsivischen 
Muskelzuckungen  und  epileptiformen  Anfälle,  welche  die 
krampfhafte  Form  des  Ergotismus  bei  Menschen  kennzeichnen, 
werden  bei  der  Vergiftung  mit  Chrysotoxin  oder  Secalintoxin 
an  Tieren  nicht  beobachtet. 

Das  Cornutin  dagegen  ist  ein  regelrechtes  Krampfgift. 
Es  erzeugte  an  Säugetieren  lange  anhaltendes  Würgen,  Erbrechen  und 
Durchfälle  und  sodann  tonische  und  klonische  epileptiforme  Eorämpfe. 
Durch  gleichzeitige  Erregung  der  centralen  Ursprünge  der  herzhemmen- 
den Vagusfasem  und  der  vasomotorischen  Nerven  wurden  Pulsverlang- 
samung  und  Gefäßcontractionen  bedingt.  Letzere  verursachten  an 
curarisierten  Tieren  nach  der  Vagusdurchschneidung  Steigerung  des 
Blutdrucks.    Der  Tod  erfolgte  durch  Bespirationslähmung. 

An  Fröschen  verursachen  Gaben  von  30—50  mg  Chrysotoxin  all- 
gemeine Lähmung,  aber  keine  Krämpfe.  Das  Fehlen  der  letzteren  be- 
weist die  völlige  Abwesenheit  von  Cornutin  in  dem  Chrysotoxin. 

Da  das  Cornutin  nur  einmal  im  Mutterkorn  gefanden  worden  ist 
so  scheint  es  ein  seltener  und  inconstanter  Bestandteil  des  letzteren  zu 
sein.  Da  es  außerdem  an  Tieren  nur  acute,  bald  vorübergehende,  mit 
dem  Tode  oder  mit  völliger  Erholung  endende  Vergiftungen,  niemalS; 
selbst  bei  längerem  Gebrauch,  Gangrän  oder  andere  dauernde  Störungen 
hervorbrachte,  so  ist  nicht  anzunehmen,  daß  es  an  Menschen  bei  der 
chronischen  Mutterkornvergiftung  die  Ursache  der  epileptiformen  und 
anderen  Krampfzustände  ist.  Wahrscheinlich  werden  auch  diese  durch 
das  Sphacelotoxin  als  Folge  von  Gefäßcontractionen  und  Ernährungs- 
störungen bedingt.  Bei  den  Geistesstörungen  ist  kaum  an  eine  andere 
Genese  zu  denken. 
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Was  die  Anwendung  des  Mutterkorns  in  der  Gaburts- 
Mlfe  betritft^  00  handelt  es  dch  dabei  in  der  Regel  nur  um 
eine  Verstärkung-  bereits  eingetretener  Weben  während 
der  Gebnrts-  und  Nachgeburtsperiode. 

An  trächtigen  Hunden^  Katzen  und  Kaninchen  rufen  Gaben 
von  0,l-'0j2  g  Chrysotoxin  eine  reguläre  Wehentätigkeit 
hervor^  welche  auch  echon  in  der  Mitte  der  Schwangerschaft 
ÄU  einer  sicheren  und  für  das  Muttertier  zwar  ohne  dauernden 
Nachteil;  aber  nicht  immer  ohne  \>rgiftungaersebeinungen  ver- 
lautenden Ausstoßung  der  Föten  führt  (Jaeohj). 

Nach  deu  klinischen  VeraucLen  von  Falm^)  an  der 
Frauenklinik  von  Runge  in  Göttingen  mit  der  Anwendung  von 
Chrjsotoxin-Natrium  zur  baldigen  Beendigung  langdauernder 
Geburten  oder  zur  künstlichen  Erregung  der  Geburtstätigkeit 
trat  die  Uterustätigkeit  in  allen  17  Fällen  ein,  Mengen  von 
0,01  g  wirkten  schon  deutlich^  Qß2 — 0,08  g  sind  die  geeig- 
netsten Gaben,    Die  Anwendung  geschah  stets  subcutan. 

Ob  es  dagegen  geüngt,  bei  Menschen  in  den  früheren 
Perioden  der  Schwangerschaft  Uteruscontractionen  und  durch 
diese  Abort  und  Frühgeburt  herbeizuführen^  ohne  daü 
gleichzeitig  Vergiftungserscbeinungen  sieh  einstellen,  dart*  als 
zweifelhaft  gelten.  Jedenfalls  wären  zur  Erzielung  dieses  Er- 
folges stärkere  Gaben  völlig  wirksamer  Präparate  erforderlich. 
Wenn  es  unter  diesen  Bedingungen  in  einzelnen  Fällen  auch 
gelingen  mag,  die  Dosierung  derartig  zu  regulieren,  daß  nui^ 
Uteruscontractionen  und  keinerlei  schädliche  Wirkungen  ein- 
treten, &o  ist  doch  die  Gefahr  einer  Vergiftung,  deren 
Folgen  nicht  zu  übersehen  sind,  iniraerhin  so  gi'oß^  daß  die 
Anwendung  dieses  Mittels  für  einen  solchen  Zweck,  vorläufig 
wenigstens j  bedenklich  erscheint 

Man  hat  an  Menschen  und  Tieren  die  Beobachtung  ge- 
macht, daß  die  Gangrän  zuweilen  erst  mehrere  Wochen 
nach  der  letzten  Aufnahme  von  mutterkornhaltigem  Brot 
oder  von  reinem  Sphacelotoxin  sich  entwickelte.  Daher  ist 
jeder  stärkere  oder  längere  Zeit  fortgesetzte  Gebrauch  dieses 
Mittels,  wie  er  früher  bei  mancherlei  Zuständen,  z.  B,  bei 
chronischen  Blutungen  und  bei  Aneurysmen,  üblich  war,  eben- 
falls zu  verwerfen. 


1  j  a.  ß.  oben,  S.  294. 
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Zar  Verstärkung  der  Wehen  dient  gegenwärtig  ge- 
wöhnlich ein  Mutterkornaufguß,  in  welchem  das  Sphacelo- 
toxin  in  Form  von  Chrysotoxin  und  Secalintoxin  wahrscheinlich 
nicht  gelöst,  sondern  durch  das  heiße  Wasser  wohl  nur  in  feiner 
V^erteilung  aufgeschwemmt  ist  Bloß  das  frisch  gesammelte 
Mutterkorn  hat  seine  volle  Wirksamkeit;  diese  nimmt  all- 
mählich ab,  und  schon  nach  wenigen  Monaten  ist  sie  an- 
scheinend vollständig  verschwunden.  Hieraus  entspringt  eine 
große  Unsicherheit  bei  der  Anwendung  dieses  Mittels,  indem 
der  gewünschte  Erfolg  das  eine  Mal  ausbleibt,  ein  anderes  Mal 
zugleich  mit  ihm  Vergiftung  eintritt,  die  schon  nach  ein- 
maligen Gaben  bedenklich  werden  kann. 

Bei  dieser  nach  arzneilichen  Gaben  beobachteten  acuten 
Vergiftung  treten  Erbrechen,  Kolikschmerzen  und  Durchfälle^ 
Gefühl  von  Ameisenkriechen  und  Pelzigsein,  schmerzhafte  Con- 
tractionen  der  Glieder,  Pulsverlangsam ung,  Betäubung  auf. 
Erholung  ist  mindestens  die  Regel. 

Wie  wenig  geeignet  die  gebräuchlichen  Mutterkompräparate  für  die 
praktische  Anwendung  sind,  ergibt  aus  der  oben  (S.  294]  mitgeteilten 
Charakteristik  derselben.  Es  ist  alle  Aussicht  vorhanden,  daß  das 
('hrysotoxin  nach  den  bisher  damit  erzielten  Erfolgen  alle  übrigen 
Präparate  und  Anwendongsformen  des  If utterkoms  veidrangen  wird,  so- 
bald es  gelingt,  diesen  Körper  in  geeigneter  Beschaffenheit  technisch 
herzustellen. 

Mit  ähnlichen  Verhältnissen  hat  man  bei  der  vielfach  ge- 
übten Anwendung  des  Mutterkorns  gegen  Blutungen 
zu  rechnen.  Hier  kommen  aber  zu  der  durch  die  Beschaffen- 
heit der  Präparate  bedingten  Unsicherheit  noch  andere  Mo- 
mente hinzu,  die  den  Erfolg  zweifelhaft  erscheinen  lassen. 
Blutungen  im  Uterus  werden  in  der  bekannten  Weise  durch 
die  Contractionen  dieses  Organs  gestillL  An  anderen  Körper- 
teilen kann  die  Blutung  unter  dem  Einfluß  dieses  Mittels  nur 
durch  eine  Zusammenziehung  der  Gefäße  zum  Stehen  konunen. 
(xelingt  es  wirklich,  diese  Gefaßwirkung  hervorzubringen;  so 
ist  mit  dem  Erfolg  sicher  auch  die  Gefahr  da,  ja  es  läßt  sich 
annehmen,  daß  an  einzelnen  Organen  sich  leichter  Gangrän 
entwickeln,  als  an  anderen  Blutstillung  zustande  kommen  wird. 
Falls  daher  nach  der  Anwendung  dieses  Mittels  Blutungen 
aufhören,  so  ist  der  Verdacht  nicht  ausgeschlossen,  daß  dabei 
andere  Ursachen  als  die  Wirkungen  des  Mutterkorns  tätig 
gewesen  sind. 
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Der  letzt©  der  genannten  Mutterkombestandtöile ,  die  Er- 
gotin-  oder  Sklerotinsäurej  ist  an  Siiugetieren  wenig  wirk- 
öara  und  bringt  weder  Vergiftungen  noch  Wehenverstärkutig 
hervor.  Ab  Fröschen  erzeugt  sie  eine  eigenartige ,  interessante 
Lähmung  des  Rückenmarks. 

T,  Seeale  cornutum,  Mutterkom;  das  Sklerotium  —  die  Uuhefortu 
—  des  vom  Koggen  gesammelten  Pilzes  Clavicepü  purpur^a*  Gaben 
0,3 — l^Oj  ^U — V2  stündlich,  im  wlissrigen  Aufguli. 

*2.  Ciiryaoto:sinuinj  Chrysotoxin  und  Natrlo  *  Chryaotoxinum, 
Chrysotoxin-Xatrium.    Vergl  oben  S.  '293,    (raben  oV)en  S,  2M7* 

3.  E  X  t  r  a  c  t  u  m  B  e  c  a  1  i  s  e  o  r  n  u  t  i ,  AI  utte  rkomextract.  De  r  in  \V  üsfter 
mmnä  verdunntera  Alkobol  Ttißliche  Anteil  des  Motterkorii.  Gaben 
HIp.— 04,  tiiglicb  bis  2,0^  in  Liiäiuig. 

'  4.  Extractum  JSeealis  cornuti  fluidum.     Wie   andere    Fluid* 

extracte  auä  HXi  Muttt^rkom  nuf  IQn  Extract  darg-estellt  Gabeii0,3— 1/). 


^M 


37.  Grrnppe  des  Cannabmols. 


Verschiedene  slus  den  in  Indien  und  anderen  heißen  Ge- 
genden Asiens  gesammelten  Zweigspitzen  von  Cannabis  sativa 
hergestellte  harz-  oder  extractartige  Präparate  dienen  im  Orient 
und  in  Indien  unter  dem  Xamen  HaschiHch  und  Oharas  ali* 
weit  verbreitete  Genußmittel  und  werden  in  Europa  nocli 
gegenwärtig   als    Narcotica   gebraucht. 

Der  einheimische  lianf  itt  liarzann  und  entUült  nur  i^ehr  wenig 
wirksame  Sobstaiii.  Doch  pflegte  aucli  «lit^  Wirküamkeit  der  in  den 
europäiseben  tiandel  kotauienden  pTäpiirate  de»  sogenanntem  iadittclieii, 
d.  h,  des  gewCibalicIieTi.  in  *hm  f^'enannten  <><')irendi*n  uacijK'iiclen  Hunli 
eine  sehr  wechselade  und  in  der  IJegel  eine  j^eringe  zu  seia.  DefbÄH» 
^d  die  V^er^uebCf  den  wirksairien  Be&tandteit  im  analy  der  baren  Zo- 
gtanderein  und  mit  seiner  vollen  Wirkianikeitibrzu^teilen^Utige  vergeMiehi; 
j^eMieben.  Martinj^  ahTo,  beseielinet«  xvei^t  ab  wirksamen  lie^taod^ 
teil  eine  amor^die,  harzarüge,  Vitter  i^hmtt^asoät  MiMe,  die  vor  eiii«r 
lieihe  von  Jahren  unter  dem  Xsineii  Camulmiüii  in  den  Handel  kau 
und  vor  nicht  langer  Zi^il  von  engUi^hcm  Cht^mikem  C^J^imabinol  genannt 
und  als  ein  iiei  265—270"  unter  ?>  mm  HgDrtsck  meäenäe^  rata», 
dlartig^s  Harz  lieselirielieii  innrde.  DoeJi  erreiehte  die  8ah«taiix  nklü 
die  Wifkiainkeit   de»  C^wmMapiBpxn^  aos  dem  w  flanre^iellt  iiarJ) 

S.  Franke!  ^}  erUelt  teib  über  Smjnuk  mid  leila  über  Kon- 
Etantitiopel  10  kg  UamhiAchj  welche»  dtmcb  AmmAßn  mit  Petrt^ 

L  Vei^Jiarskall.  A  ec«ii9i«taoA  U»  tbe  Pbamacolofy  €4  Casa^ 
hie  hidka.    Dvadee  IBS^, 

2}  S.  Friifcef,  Chemt  swf  PbafBtkol  drt  ffa^^lirhi^h,  Ärt^.  l 
exp.  Falk  m.  FkamnakrA  -19.  Jm.  l»m,    IMtt^tmr, 
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leumäther  2,2  kg  ^Harz"  gab.  Aus  diesem  stellte  er  durch 
fractionierte  Destillation  im  Vacuum  den  wirksamen  Bestand- 
teil, das  Cannabinol;  dar. 

Das  Cannabinol,  C21H30O2,  bildet  eine  ganz  schwach  gelbliche, 
durchsichtige  Masse  von  dicker  Sirupconsistenz,  deren  Siedepunkt  bei 
0,5  mm  Hg-Druck  115"  ist.  Es  ist  leicht  löslich  in  Alkohol,  Äther, 
Chloroform,  Petroleumäther  und  Eisessig,  gibt  beim  Erhitzen  die 
Mi  Hon  sehe  Reaction  und  färbt  sich  an  der  Luft  dunkler,  wobei  es  all- 
mählich an  Wirksamkeit  verliert.    Das  Cannabinol  ist  ein  Phenolaldehyd: 

Die  Versuche  über  die  Wirkungen  des  Cannanbinols  wurden 
an  Hunden  ausgeführt,  da  Kaninchen  selbst  nach  Einführung  von 
5  g  in  den  Magen  keinerlei  Erscheinungen  zeigten,  und  eine  andere 
Anwendungsweise  ausgeschlossen  ist.  Die  bei  Hunden  ange- 
wendeten Gaben  betrugen  0,05— 2,0  g.  Nach  den  kleinsten 
noch  wirksamen  Gaben  traten  bloß  große  Unruhe  und  an- 
scheinend Visionen  ein.  Mäßige  Gaben  bewirkten  Sonmolenz, 
die  auch  im  Stehen  der  Tiere  hervortrat.  Dabei  waren  die 
Augen  starr  vorwärts  gerichtet,  wie  nach  scheinbar  in  der 
Luft  schwebenden  Gegenständen,  nach  denen  auch  mit  den 
Vorderpfoten  gegriffen  wurde.  Nach  etwas  größeren  be- 
hielten die  Hunde  verrenkte  Stellungen,  die  man  ihnen  gab 
oder  die  sie  selbst  annahmen,  längere  Zeit  unverändert  bei  Es 
folgt  dann  das  hypnotische  Stadium.  Die  Tiere  stehen 
den  Kopf  tief  gesenkt,  um  dann  plötzlich,  namentlich  wenn 
beim  weiteren  Senken  der  Kopf  schließlich  den  Boden  berührt, 
aber  zuweilen  auch  ohne  nachweisbare  Veranlassung^  jäh  auf- 
zuschrecken und  eine  heftige  Bewegung,  besonders  einen  Sprung, 
auszuführen.  Dieses  Verhalten  kann  sich  eine  Stunde  lang 
wiederholen.  Es  machen  sich  in  diesem  Stadium  auch  Gleich- 
gewichtsstörungen bemerkbar.  Die  Tiere  sind  sich  ihrer  Lage 
und  Stellung  nicht  bewußt  und  stürzen  beim  Versuch,  Bewe- 
gungen auszufuhren,  häufig  zu  Boden.  Nach  großen  Gaben 
nehmen  die  Tiere  die  liegende  Stellung  ein  und  sinken  zu- 
sammen, wenn  man  sie  aufrecht  zu  stellen  versucht.  Sie  be- 
finden sich  im  schweren  Sopor  und  die  Respiration  ist  vertieft. 
Sehr  große  Gaben  bewirkten  bei  manchen  Tieren  Erre- 
gungszustände, Zusammenschauem  und  fibrilläre  Muskelzuckun- 
gen, ohne  daß  die  kataleptischen  und  narkotischen  Erscheinungen 
deutlich  zur  Wahrnehmung  kamen. 


^^^^^^^^^^  (truppe  de«  CÄnnabinolB.  ^"^^^^^^^^^rjffl 

An  HuJidon  tritt  rasch  GewtihnuBg  an  das  Cannabiool 
ein.  Doch  nehnicn  nie  bei  solchen  Yorenchen  wenig  Nahrungf 
za  stell  nnd  magern  infolgedessen  sehr  rasch  ab.  Selbgt  die 
größten  Gaben  bewirkten  keine  tätliche  Vergiftung,  nicht  einmal 
bedjx)hliche  Symptome.  Der  Rauch  von  Canoabinol  aus  einer 
Pfeife    brachte    die    gleichen   Wirkungen     wie    dieses    hervor. 

Versuche  an  MenBchen  sind  mehrfach  mit  dem  Haschiach 
selbst,  von  ßuchheim  und  Kelterborn  (1859)  mit  einem 
harzartigen  Kürper  aus  Hanf  kraut  und  neuerdings  mit  dem 
Cannabinol  der  englischen  Chemiker  angestellt  worden  und 
haben  im  wesentlichen  übereinstimmende  Remdtate  ergeben, 
YjS  traten  in  erster  Linie  Ex  altationszu  stände  der 
psychischen  Funktionen  auf^  deren  Symptome  Verzückung^ 
laute  Fröhlichkeit,  zuweilen  auch  gediiickte  Stimmung^  ferner 
Ideen  flu  chtj  Gesichts-  und  Gehörshallucinationen,  Bewegungs- 
trieb und  Hallucinationen  der  Bewegung  (Fliegen,  Schwimmen^ 
Reiten)  auch  der  Empfindung  (Farbensehen)  sind.  An  Händen  und 
Füßen  entsteht  das  Gefühl  von  Ameisenkriechen.  Auf  die 
Exaltation  folgen  Depressionazuständej  und  es  stellt  sich 
Schläfrigkeit  und  Schlaf  ein.  Nach  einer  größeren  Gabe  (0,3  g) 
des  harzartigen  Körpers  wurden  von  Kelterborn  an  sich 
selbst  hochgrailige  Pulabeschleunigung,  heftige  Unruhe^  Auf- 
regung, Schwäche,  krampfhafte  Contractionen  au  den  Exti^e- 
mitaten  mit  Trisraus,  vüllige  Kraftlosigkeit,  dann  Schlaf  und 
Erholung  beobachtet. 

Noch  schwerere  Vergiftungen  sind  aus  Unkenntniß  durch  die 
therapeutische  Anwendung  des  Handel spräparats  Cannabinon 
hervorgerufen  worden,  und  zwar  schon  bei  einer  Gabe  von  0,2  g. 

In  einem  Falle  traten  Schwindel,  Ideenflucht  und  andere 
Erscheinungen  schon  nach  einer  Gabe  von  0,015  g  des  Extrac' 
tum    Cannabis    indicae    ein    (Marshall), 

Tödlich  verlaufene  Fälle  von  Haschisch- Vergiftung  sind 
auch  an  Menschen  nicht  bekannt. 

Der  Schlaf  scheint  in  allen  Fällen  erst  nach  den  Exalta- 
tion szn  standen  zu  folgen.  Von  der  Anwendung  der  Hanfprä- 
parate  als  Schlafmittel  ist  daher  nicht  viel  zu  erwarten.  Das 
sog.  Cannahinum  tannicum  des  Handels  scheint  ganz  unwirksam 
zu  sein.  Das  Cannabinol  paart  sich  im  Organismus  mit  Glyku- 
roß  säure. 
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Auf  den  Inselgruppen  Polynesiens  bereiten  die  Eingebo- 
renen aus  der,  Eawa  genannten,  Wurzel  von  Macropiper  methy- 
sticum  in  eigentümlicher  Weise  durch  Kauen  ein  Getränk, 
welches  narkotisch  berauschend  wirkt  und  dort  die  gleiche 
Rolle  spielt,  wie  die  Coca  in  den  Gegenden  der  südamerikani- 
schen Cordilleren.  Der  wirksame  Bestandteil  kann  nach 
Baldi^)  Cavain  genannt  werden.  Es  ist  eine  gelblichgrüne 
oder  bräunlichgrüne,  harzartige,  auch  in  Wasser  etwas  lösliche, 
selbst  beim  Erhitzen  mit  Alkalien  und  Säuren  sehr  beständige 
Masse.  Lewin  2)  bezeichnet  mit  dem  Namen  Kawahin  einen 
kristallisierbaren  unwirksamen  Bestandteil  der  Kawa.  Er  unter- 
suchte aber  auch  den  harzartigen  wirksamen  Körper. 

Das  Cavain  hat  einen  anfangs  schwach  bitteren,  dann 
scharfen,  pfefferartigen  Geschmack,  dem  eine  Empfindung  des 
Taubseins  und  eine  Verminderung  der  allgemeinen  Empfind- 
lichkeit im  Munde  folgt  Auch  an  den  übrigen  Schleimhäuten, 
besonders  deutlich  am  Auge,  bringt  es  nach  vorübergehender 
leichter  Reizung  eine  mehr  oder  weniger  vollständige  Unem- 
pfindlichkeit  hervor  (Lewin).  Nach  der  Resorption  verursacht 
es  an  allen  Tierarten  Bewegungsstörungen,  hypnotische  Zustände, 
selbst  ausgesprochene  Narkose,  verminderte  HautsensibiUtät, 
schließlich  vollständige  allgemeine  Lähmung  ohne  Krämpfe. 
Die  tödliche  Gabe  bei  Einführung  in  den  Magen  scheint  bei. 
Katzen  nicht  unter  1  g  zu  liegen. 

Vom  Lactucarium,  dem  eingetrockneten  Milchsaft  der 
Lactuca  virosa,  gilt  noch  heute  der  Ausspruch  Gull ens  (1772), 
daß  die  Erfolge  dieses  Mittels  in  der  Heilkunst  noch  nicht 
sichergestellt  sind. 

Die  nachstehenden  Präparate  werden  noch  gegenwärtig  in  ver- 
schiedenen Ländern  gebraucht. 

*1.  Extractum  Cannabis  indicae.  Aus  der  Herba  Cannabis  in- 
dicae  hergestelltes,  dickes,  grünes  Extract.  Gaben  0,05 — 0,10,  2— 3  mal 
tägHch. 

*2.  Extractum  Cannabis  fluidum;  100  Extract  werden  ans 
100  Hanf  hergestellt.     * 

*3.  Tinctura  Cannabis  indicae.  Hanfextract  1,  Weingeist  19- 
Gaben  0,5—1,0. 

*4.  Lactucarium.    Gaben  0,1—0,3. 


1)  Bald i,  La  Terapia  moderna.  189L  Nr.  10  u.  11. 

2)  L.  Lewin.  Üb.  Piper  methysticum  (Kawa).     Berlin  1886.     Aus- 
führliche Literatur  und  Geschichte. 


^^^^^^^^^B  Gmppe  der  A^aTicinsiinre.         ^^^^^^^^^^)ö 

^^^^^  39.  0riippe  der  AgaricinsHare. 

^  Die  Ägaricineäure,  CigH^yO^^  oder  Agaricussaure  ist 
in  dem  zuerst  von  de  Haen  (1768)  als  schweißvenrnndemdes 
Mittel  empfohlenen  Lärchenschwarani^  Polyporus  officinaE^, 
neben  anderen  Bestandteilen  enthalten  und  findet  sich  anschei- 
nend  auch  in  einer  anderen^  in  Japan  vorkommenden  und  dort 
ToboöM  genannten  Polyporusart  (Inoko), 

Die  Agaricinsfiure,  welche  in  unreinem  Zustande  in  der  deutschen 
Phannakopoe  unter  dem  Namen  Äg^aricin  aufgeführt  ist,  hildet  im 
reinen  Zustande  eine  kristallinische,  weiße,  pulverige,  in  kaltetu  WasBev 
nur  sehr  wenig,  leicht  in  Alkalien  Uisliclie  5Iassej  die  keinen  bitteren 
Oeschmaek  hat, 

tDie  freie  und  an  Basen  gebundene  Säure  wirkt  local 
eizend  und  entzündungaerregend.  Daher  verursacht  der 
Staub  des  Lärchenschwammes  Niesen,  Husten  und  Reizungs- 
erscheinungen  seitens  des  Auges,  Nach  ihrer  subcutanen  In- 
jection  entsteht  Eiteining,  nach  der  innerlichen  Application  bei 
Katzen  und  Hunden  treten  Erbrechen  und  Durchfälle  auf, 
ohne  daß  andere,  von  der  Resorption  abhängige  Erscheinungen 

fahrgenominen  werden^  selbst  wenn  die  Gabe  1,0  g  eiTeieht. 
Bei  subcutaner  oder  sicherer  bei  intravenöser  Injection 
ihres  Natriumsalzes  wirkt  die  Agaricinsäure  an  Säugetieren 
in  Gaben  von  04  g  für  1  kg  Tier  schwach  narkotisierend 
auf  das  Großhirn  und  erst  stark  erregend  und  dann 
lähmend  auf  verschiedene  im  verlängerten  Mark  und  in 
seiner  Umgebung  gelegene  Funktionsgebiete,  namentlich  auf 
die  Respirations- ,  Gefäßnerven-  und  Vagnscenb^en  (Hof- 
meister*)). Die  wesentlichsteHj  von  diesen  Wirkungen  abhän- 
gigen Eröcheinungen  sind  Schläfrigkeit  und  Müdigkeit,  anfäng- 
lich verlangsamte  und  vertielHie,  dann  krampfartige,  dyspnoische 
Atemzüge,  erat  krampfhafte  Zuckungen,  dann  ausgesprochene 
Gonvulsioueu  und  Steigerung  des  Blutdi^ucka  mit  nachträglichem 
Absinken  desselben.  Der  Tod  wird  durch  die  nachfolgende 
Lähmung  der  genannten  Gebiete  her  beige  ftihrt.  An  Fröschen 
stellt  sich  nach  Gaben  von  25 — 50  mg  von  vornherein  allgemeine 
centrale  Lähmung  ein,  und  es  erfolgt  erst  eine  Abschwächung 
der  Tätigkeit  und  zuletzt  völliger  Stillstand  des  Herzens* 

1)  Hofmeister,  Arck  f.  exp.  Path.  u,  Phamakol.  25.  189.  1868. 
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Die  Unterdrückung  der  Schweißsekretion  dtirch  die 
Agaricinsänre  läßt  sich  auch  experimentell  nachweisen.  Periphere 
Uchiadicusreiznng  inift  an  den  Pfoten  von  Kätzchen  keine 
8chweiGabBonderung  mehr  hervor^  wenn  den  Tieren  vorher 
ajL^aricinsaures  Natrium  Buhcutan  injiciert  wurde.  Dagegen 
hleibt  das  Pilocarpin  noch  wirksam^  wenn  diese  Nervenreizmig 
ihren  EinfinB  auf  die  Schwoißhildnng  hereits  verloren  hat  Die 
Speichel-  und  die  Tränensekretion  werden  durch  die  Agaricin- 
säure  nicht  unterdrückt  Die  Wirknng  auf  die  Schweißdrüsen 
tritt  zuweilen  erst  einige  Stunden  nach  der  Einverleibung  des 
Mittels  ein.  An  Fröschen,  besonders  an  K.  temporaria^  wii 
die  Hautsekretion  unterdrückt. 


n 


Die  Agaricinsänre  oder  das  Agaricin  wird  in  Gaben  %^ön 
0,005— O3OI  g  zurUnterdrückung  von  Schweißen  namentlich 
bei  Phthiaikem  benutzt.  Doch  werden  auch  größere  Gaben 
der  reinen  Säure  gut  vertragen;  selbst  0^05  bis  0^1  g  verur- 
Flachen  nur  leichte^  rasch  vorübergehende  Nausea  (Hofmeister 
und  Kahler  1)).  Daß  auch  die  Camphersäure  schweißve 
mindernd  wirkt,  ist  oben  (S.  260)  erwähnt 

Agaricinum,  Agaricin,  rohe  ÄgÄticinsäure.    In  Wasser  schwer 
Helles,  weißes  Pulver.    Gahea  0,01—0,02—0,1! 


IL  Nütritiye  Eeizmig  (Aetzniig)  und  locale  Erregung 
Yemrsacliende  organische  Verbindungen.         ~ 

Wahrend  bei  den  Nerven-  und  Muskelgiften  die  Wirkunge 
erst  nach   der  Resorption^  vom  Blute  aus,  wie  man  zu  sage 
pflegt,  zustande  korameUj  rufen  zahlreiche  Substanzen  Veranda 
rungen  bloß  an  solchen  Stellen  des  Körpers  hervor,  mit  denm 
sie  zunächst  in  direkte  Berührung  komraeu^  also  an  der  äußere 
Haut  und  den   Schleimhäuten    der  Respirations-,  Verdauungs- 


1)  Hofmeister  u.  Kahler,  Arcli.  f  exp.  Patli.  u.  PharmakoL 
äOf .  1888. 
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tmd  Hani Organe  go-wie  an  der  Conjunctivae  Wie  bei  den 
Oiflen  der  vorigen  Klasse  sind  diese  Wirkungen  meist  mole- 
cularer  Natur, 

Eine  Resorption  solcher  StoflFe  ist  zwar  nicht  aiasgeschloaBen^  ßie 
-werden  aber  infolge  von  Veränderungen^  die  sie  vor  o*1er  nanli  der  Anf- 
nah  nie  in  das  Blut  erleiden,  entweder  unwirküam  g^eioaüht  oder  erfahren 
bei  der  Verbreitung  im  Organismus  eine  so  große  Verteilung  und  Ver- 
(iüimimgi  dal^  in  den  einzelnen  Org^ancn  gleichsseitj^  nnr  geringe  Mengen 
enthalten  sind,  die  daher  ohne  Wirkung  bleil^en.  Jedoeh  kann  in  den 
Ansäe heidungöorganen,  namentlich  in  den  Nieren  und  im  Darm,  wieder 
eine  Uoncentration  eintreten,  und  an  ihnen  eine  ähnliclie  Veränderung 
wio  an  dian  urapriln glichen  Applieationsst eilen  bedingt  werden.  Ana 
diesem  Gruniie  erzeugt  das  im  Organismus  unveränderliche  Cantharidin 

acht  nur  an  der  Haut  eine  exsudative  Entzimdung,  sondern  verursacht 
fmeh  entsprechende   V^erunderungen  in   den  Nieren,  wenn  es  nach  der 

iesorption  in  größerer  Menge  dnrcli  die  letzteren  ausgeschieden  wird. 

Die  Wirkungen  dieser  Klasse  von  pharmakologischen 
intien  bestehen  in  einer  nutritiven  Reizung  (Atzung) 
betroüenea  Gewebe,  wodurch  neben  allen  Graden  eutzünd- 
icher  Ernährungsstörungen  auch  funktionelle  Erregungen  ner- 
öser  und  muskulööer  Gebilde  bedingt  werden.  Viele  aroniatiöchj 
itter  oder  süli  schmeckende  und  angenehm  oder  übel  riechende 
Suhötanaenj  die  eigentlich  Nervenmittel  sind,  verdanken  ihre 
Bedeutung  lediglich  der  localen  Wirkung  auf  die  Geruchs-  und 
Gesehmaeksorgan^  und  haben  deshalb  ebenfalls  hier  ihren 
^^latz  gefunden. 

Bei  Gemengen  verschiedener  SabstanzeUj  die  sieh  chemisch 
indifferent  gegeneinander  verhalten,  kann  dennoch  eine  gegen- 
seitige moleculare  Einwirkung  eintreten,  so  daß  das  V^er- 
hahen  des  einen  oder  des  anderen  der  Bestandteile  sowohl  bei 
der  Resorption  als  auch  den  Geweben  gogenaber  durch  die 
igenwart  der  übngen  8toffe  mehr  oder  weniger  modificiert 
•wird,  In  diesem  Sinne  gibt  es  entsprechend  einer  älteren 
AutTassung  auch  für  die  Wirkung  sogenannte  Corrigentia. 
Zu  dieser  Kategorie  gehören  vor  allen  Dingen  die  ein- 
hiillenden  Mittel,  welche  im  Munde,  Magen  und  im  Darm- 
kanal  in  verschiedener  Richtung  eine  große  Rolle  spielen  und 
deshalb  an  die  Spitze  dieser  Klasse  von  Arzneimitteln  gestellt 
^'crden  können. 

Eine  eigentliche  ph arm akologis che  Einteilung  der  tetzterfen 
ist  hier  nicht  durchführbar,  \\  eii  man  es  in  der  Regel  nicht  mit  cJiemisch 
Schmiedebürg,   Phaimakoloßfie  (ArzneiraittenBlir«)  &.  Aaß.        20 
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reinen  Verbindungen,  sondern  mit  Drogen  und  deren  Rohprodukten  zu 
tun  hat,  in  denen  häufig  verschiedenartig  wirkende  Bestandteile  ent- 
halten sind.  In  manchen  Fällen  kennt  man  die  letzteren  noch  gar  nicht 
und  ist  daher  auch  nicht  imstande,  sie  einer  bestimmten  Gruppe  zu- 
zuweisen. Man  muß  sich  daher  vorläufig  damit  begnügen,  den  thera- 
peutischen Zweck  in  den  Vordergrund  zu  stellen  und  darnach  die  Ein- 
teilung vorzunehmen,  obgleich  die  Terpentinöle  und  die  Senföle  sowie 
einzelne  Kategorien  von  Abführmitteln  auch  pharmakologisch  gut  klassi- 
ficierbar  sind. 


I.    Einhüllende  Mittel. 

Gummi,  Zucker,  Pflanzenschleim  und  andere  pharmako- 
logisch indifferente  Substanzen  dienen  bei  der  Herstellung  von 
Pillen,  Kügelchen  (Granules),  Plätzchen  (Pastillen),  Pulvern, 
Kapseln,  Oblaten  und  ähnlichen  Arzneiformen  zur  mechanischen 
Einhüllung  der  wirksamen  Stoffe.  Aber  abgesehen  davon  haben 
die  in  Wasser  löslichen  oder  quellbaren  colloidalen  Pflanzen- 
bestandteile, wie  Gummi,  Schleim,  Stärkekleister,  Dex- 
trin, die  man  allenfalls  zu  einer  Gruppe  des  Gummis  ver- 
einigen könnte,  noch  eine  besondere  Bedeutung  als  einhüllende 
Mittel.  Sie  vermögen  vor  allen  Dingen  den  scharfen, 
namentlich  sauren  Geschmack  vieler  Substanzen  zu 
mildern,  gleichsam  einzuhüllen,  obgleich  sie  selber  ganz  ge- 
schmacklos sind.  Bei  gleichem  Säuregehalt  schmeckt  eine 
Flüssigkeit,  z.  B.  Limonade,  weit  weniger  sauer,  wenn  sie  diese 
colloidalen  Körper  enthält,  als  ohne  dieselben,  wovon  man  sich 
durch  einen  einfachen  Versuch  mit  Gummilösung  oder  Stärke- 
kleister und  Weinsäure  leicht  überzeugen  kann. 

Eine  große  Rolle  spielen  in  dieser  Beziehung  die  mit  dein 
Namen  Pectinstoffe  bezeichneten  colloidalen  Substanzen  der 
Obstarten  und  Früchte.  Der  saure  Geschmack  der  letzteren 
hängt  nicht  bloß  von  der  Säuremenge  und  dem  Zuckergehalt, 
sondern  im  wesentlichen  von  dem  Verhältniß  der  ersteren  zur 
Quantität  des  Gummis  und  der  Pectinstoffe  ab.  In  der  Him- 
beere findet  sich  auf  die  Gewichtseinheit  Säure  weniger 
Zucker,  als  in  der  Johannisbeere;  sie  enthält  aber  13 mal  so- 
viel von  jenen  colloidalen  Bestandteilen  als  die  letztere  (Fre- 
senius), die  deshalb  sauer  schmeckt,  während  jene  eine  süße 
Frucht  ist 
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Ähnlichen  Verhältnissen  begegnet  nmn  beim  Bier,  Das 
letztere  schmeckt  unter  sonst  gleichen  Bedingungen,  d,  k  bei 
gleichem  Gehalt  an  Alkohol  und  Hopfenbestandteilenj  weniger 
wässrig  und  weniger  bitter,  wenn  es  größere  Mengen  coUoidalen 
Extracts  enthält. 

Daß  diese  eigentümliche  einhüllende  Wirkung  collo'idaler 
Stoffe  sich  auch  bis  in  den  Magen  und  Darm  hinein  er- 
streckt^ ist  in  betreff  der  Empfindungen  unzweifelhaft.  Sehr 
anschaulich  gemacht  wird  das  durch  die  Beobachtung  von 
H.  Quincke'),  daß  ein  Knabe  von  JG  Jahren^  mit  vollständigem 
OsophagusverschluLi  und  künstlicher  Magenfistel^  warme  in  den 
Magen  eingegossene  Milch  „weich  und  sanft ^'^  gleiche  Mengen 
warmen  Wassers  dagegen  „Bchwer  und  hart''  empfand. 
Das  spricht  daftlr,  daß  auch  der  reizende  Einfluß  scharfer  und 
ätzender  Ägentien  auf  die  Schleimhaut  durch  colloidale  Stotte 
abgeschwächt  wird.  Ferner  kann  man  mit  Sicherheit  an- 
nehmeUj  daß  alle  unverdaulichen  colloidalen  Substanzen^  nament- 
lich Gummi  und  Pflanzenschleim,  nicht  nur  längere  Zeit  im 
Verdauungskanal  verweilen,  sondern  auch  die  Resorption 
anderer  Stoffe  zu  verzögern  imstande  sind. 

Aus  Lösungen,  welche  colloidale  Stoffe,  Gummi,  Gelatine, 
Eier-  und  Serum albumin  enthalten,  diffundieren  Salze,  Zucker, 
Harnstoff  nicht  langsamer  durch  Membranen  als  aus  ihren  reinen 
Lösungen^),  Daraus  folgt,  daß  die  dialysierbaren  Stoffe  von 
den  CoUoiden  nicht  gebunden  und  festgehalten  werden,  sondern 
daß  die  letzteren  die  Resorption  durch  ihren  Einfluß  auf  die 
resorbierende  Schleimhaut  verzögern  ^  vielleicht  auch  in  der 
Weisej  daß  sie  die  Resorption swege,  dfl  sie  selbst  nicht  durch- 
treten können,  für  andere  Stofl'e  gleichsam  verlegeUp 

Die  in  dein  vorliegenden  Grundriß  im  Jahre  1883  bescliri ebene 
Verzögerung  der  Resorption  der  colloidalen  Stoffe  bat  von  verschiedener 
Seite  eine  volle  Bestätigung  gefunden.  :Nacb  BrandP)  setzen  Stärke, 
arabisches  Gumtni  und  Pflanzen  schleim  aus  der  Althäawurzel  die  Re- 
sorption von  Traabenzucker,  Pepton  und  Jodnatriuni   bis  zum  zwanzig- 

^^      2)  Verg],  Luzzatto,   Arehivio  di  Fisiologia.   vol   IT.  p,  413.  19Ci5. 
L^ratar. 

3}  B  ran  dl,  Ztschr.  f.  Biolog,  29*  27L  1892 

20* 
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fachen  Betrag  herab.    Tappeiner  *)  fand,  daß  die  Verzögerung  der  Re- 
sorption nicht  im  Magen,  sondern  im  Darm  stattfindet. 

Wenn  Nahrungsmittel  zu  lange  im  Magen  und  Darmkanal 
zurückgehalten  werden,  so  können  sie  Gärungen  und  abnorme 
Zersetzungen  erleiden  und  zu  Gesundheitsstörungen  Ver- 
anlassung geben.  Die  Schwerverdaulichkeit  mancher  Gemüse 
und  Früchte,  die  Schädlichkeit  der  Kunstweine,  der  sogenannte 
„schwere"  Charakter  der  consistenten  Biere  sind  zum  großen 
Teil  auf  solche  colloidale  Stoffe  zurückzuführen. 

Zur  Herstellung  von  Kunstwein  und  zur  Verbesserung  von  Trauben- 
wein diente  nicht  selten  der  rohe,  aus  Stärke  oder  direkt  aus  Kartoflfebi 
hergestellte  Traubenzucker  (Dextrose).  Man  hält  solche  Weine  im  all- 
gemeinen mit  Recht  für  gesundheitsschädlich  und  hat  sich  Mühe  ge- 
geben, in  dem  Kartoffelzucker  giftige  Substanzen  nachzuweisen.  Das 
ist  allerdings  nicht  gelungen.  Allein  dieser  Zucker  enthält  häufig  be- 
deutende Mengen  aus  den  Kartoffeln  stammender,  gummiartiger,  zum 
Teil  unverdaulicher  und  schwer  resorbierbarer  Stoffe,  die  in  der  oben 
angegebenen  Weise  bei  fortgesetztem  und  namentlich  übermäßigem  Ge- 
nuß solcher  Kunstweine  allmählich  die  Funktionen  der  Verdauungsorgane 
gründlich  schädigen. 

Man  kann  aber  diesen  Einfluß  des  Gummis,  Pflanzen- 
schleims und  ähnlicher  Colloide  auf  die  Resorption  anderer 
Substanzen  mit  Vorteil  bei  der  Herstellung  solcher  Arznei- 
formen benutzen,  deren  wirksame  Bestandteile  möglichst  tief 
hinunter  in  den  Darm  tiberzugehen  bestimmt  sind.  Zu  ihnen 
gehören  vorzugsweise  die  Gerbsäuren  und  das  Opium,  die 
daher  bei  Darmkatarrhen  gern  mit  schleimigen  Abkochungen 
gegeben  werden. 

Auch  die  Bevorzugung  von  Extracten  gegenüber  den 
in  ihnen  enthaltenen  reinen,  wirksamen  Bestandteilen  bei 
der  Behandlung  von  Darmkrankheiten,  z.  B.  die  Wahl  des 
Opiums  statt  des  Morphins,  des  Belladonna-  mid  Krähenaugen- 
extracts  statt  des  Atropins  und  Strychnins,  kann  darin  ihre 
Erklärung  finden,  daß  die  colloidalen  Anteile  solcher  Extracte 
den  Übergang  der  Arzneistofl^e  in  den  Darm  begünstigen. 

1.  Folgende  Präparate  und  Drogen  werden  ihrer  colloidalen 
Bestandteile  wegen  in  dem  erwähnten  Sinne  hauptsächlich  zur 
Aufnahme  von  Arzneistoffen  verwendet,  welche  auf  den  Darm 
wirken  sollen. 


1)  Tappeiner,  Münch.  med.  Wochenschr.  1899.  Nr.  38  u.  39;  Äirch. 
intemat.  de  Pharmacodyn.  10.  67.  1902. 
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1.  Mucilago  Salepi  Salepscbleim.  Wie  Stärke  kl  eister  ans  1  Salep- 
pulver  aaf  lOü  W'iiüser  bereitet. 

2.  Amylum  Tritiei,  Weizenstärke,  In  Form  von  Starkes elileini 
txtet  Stärktklehter,  1  :  15,  wie  SalepächleiTQ  angewendet, 

3.  Mueilago  aummi  arabioi,  Giimirii  ach  leim.   Guinmi  1^  Waaeer  2. 
4  Emulsianos,    Kiuublonen.     Bie    sind  dazu  bestimmt^  mit  Hilfe 

eolloüdaler  Stoffe  in  Wasser  unlöslielie,  fett-  oder  harzartige  Stoffe  in 
feiner  Verteilung  suspendiert  zu  erlialten.  Eniulsio nierbare  Substanz 
(z,  B.  (il,  Camplier)  2,  Gummi  arab.  1,  Wasser  17.  SitmenemuisioneH, 
ans  1  Teil  Samen  (Mohn-  und  Hanfsamen,  süße  Mandeln)  anf  10  Teile 
Colatur.  Die  Eiuulsionierung  wird  durch  die  colloMalen  Bestandteile 
der  Samen  vermittelt, 

5.  Tubera  Salep;  die  Wurzelknollon  verschiedener  Orchia-Ärten 
und  anderer  Orcbidaeeen.  Sie  enthalten  neben  Stärke  viel  Pflanzenschleim, 

6.  Gummi  arabicum ,  anibiäches  Gummi;  von  verschiedenen 
Aeacia-Ärtcn.  Besteht  im  weBentlieheTi  aus  einer  Calciumverbindunis: 
der  colloldalen  Arabin saure. 

7.  Tragacantha,  Traganth;  der  eingetrocknete  Schleim  zablreiclier 
Astragalns-Arten,  Besteht  im  wesentlichen  aus  dem  in  W^asser  quell- 
haren,  aber  nicht  löslichen,  neutralen  gummiartigen  Baasorin*  Wie 
Salep  und  ttrabiachea  Gummi  angewendet. 

8.  Carrageen,  irländisch  es  Moosi  vou  den  Meeresalgen  Chondrus 
crispus  und  Gigartina  mainmilloüa.    Enthalt  einen  eigenartigen  Schleim. 

*9.  Agar-Agar,  ostasiati sehe  Algen  ans  der  Familie  der  Florideen. 
(xibt  mit  Walser  gekocht  eine  Gallerte. 

10.  Liehen  islandieua,  isländische  Fleehte  (isländischea  Moos);  der 
ganze  ThaUus  von  Cetraria  islandiea.  Enthält  die  bitterschmeckende 
Cetrarsäurc  und  die  Protocetrarsänre  sowie  ein  amylonähnliches  Kohlen- 
hydrat, das  Liehe  nin. 

Diese  Flechte  und  das  Carrageen  würden  früher  fflr  specifische  Nähr- 
mittel in  Krankheiten  gehalten  und  in  Form  von  Gallerten,  Gelatina  Car- 
rageen (1 :  10  Gelatine)  und  Gelatina  Lichenis  islandici  (1 :  10  Gela- 
tine), angewendet.  Doch  haben  sie,  wie  die  Gummiarten,  nur  die  Be- 
deutung einhüllender  Mttel.  Auch  als  Eisenmittel  ist  die  isländische 
Flechte  ohne  Bedeutung,  da  sie  nur  0,0:20  %  Eigen  enthält  ^)  und  nicht 
0,094  %,  wie  Knop  und  Seh ned ermann  angegeben  hatten.  Warum 
diese  Gallerten  in  der  Pharmakopoe  beibehalten  sind,  ist  unverständlich. 

11.  Amygdalae  dulces,  süüe  Mandeln;  dienen  zur  Betatellung  der 
.\f andelemulaionen :  Mandelmilch. 

2*  Als  EinhilBniigamittel  bei  der  Eeretellung  verecbiedener 
ArzDOLformGii  dient  häufig^  das  Sili3hol2  und  der  SüDholzsaft« 
Sie    ©ntlialten    cin^    auch   in   anderen    Pflanzen    ziemlich    ver- 


1)  V^rgL  Baldoni,    Ein   Beitrag  zur  biologischen    Kenntniß   des 
Eieens.    Arch.  f,  exp.  Path.  u,  Pharmakol.  h2.  GL  1904. 
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breitetes,  eigenartiges,  süßschmeckendes,  amorphes,  quell- 
bares Glykosid,  die  Glycyrrhizinsäure,  welche  in  größeren 
Mengen  abführend  wirkt. 

1.  ILadlx  liiquiritiae,  Süßholz;  von  der  russischen  Form  der 
Glycyrrhiza  glabra. 

2.  Saccus  Iiiqairitiae  deporatus,  gereinigter  Süßholzsaft.  Durch 
Extraction  des  rohen  Süßholzsaftes  TLakriz)  mit  Wasser  und  Eindampfen 
der  klaren  Lösung  bereitet. 

3.  Succus  Liqniritiae,  roher  Süßholzsaft,  Lakriz.  Wässriges, 
durch  Auskochen  des  Süßholzes  bereitetes  festes  Extract. 

4.  Sirupus  Liquiritiae;  enthält  auf  100  Teile  das  wässrig  ammo- 
niakalische  Extract  von  20  Teilen  Süßholz. 

5.  Pulvis  gummosus.  Süßholz  3,  arab.  Gummi  5,  Zucker  2.  Als 
Einhüllungsmittel  für  pulverförmige  Arzneistoffe. 

3.  Die  folgenden  Drogen  enthalten  Pflanzenschleim  und 
dienen  in  Form  von  Abkochungen,  Teeaufgüssen  und  in  Sub- 
stanz zur  Herstellung  von  Expectorantien,  Brusttee  und  erwei- 
chenden Umschlägen. 

1.  Radix  Althaeae,  Eibischwurzel;  von  Althaea  officinalis. 

2.  Sirapus  Althaeae.  Eibischwurzel  2,  Weingeist  1,  Zucker  63 
auf  100  Sirup. 

3.  Folia  Malvae  und  4.  Flores  Malvae;  von  Malva  neglecta 
und  M.  silvestris.  5.  Flores  Verbasci,  Wollblumen;  die  Blumen- 
kronen von  Verbascum  phlomol'des  und  thapsiforme.  6.  Folia  Farfarae, 
Huflattichblätter;  von  Tussilago  Farfara. 


II.  Specifische  Geruchs-  imd  OeschmacksmitteL 

Zu  den  Mitteln,  durch  welche  man  in  methodischer  Weise 
Geruchs-  und  Geschmacksempfindungen  hervorruft,  gehören 
hauptsächlich  die  Zuckerarten  und  ätherischen  Öle.  Bei 
der  Anwendung  kommt  es  entweder  bloß  auf  die  angenehmen 
Empfindungen  —  Wohlgeschmack  und  Wohlgeruch  —  an,  oder 
man  sucht  durch  die  specifische  Erregung  dieser  Sinne  auf 
reflectorischem  Wege  entferntere  Gebiete,  namentlich  das  Central- 
nervensystem,  zu  beeinflussen. 

1.  Genußmittel  und  Geschmackscorrigentien.  Wohl- 
schmeckende und  angenehm  riechende  Pflanzenbestandteile  und 
in  neuester  Zeit  auch  Produkte  der  chemischen  Industrie,  ge- 
braucht man  einerseits  zur  Verbesserung  des  Geschmacks 
und  Geruchs  schlechtschmeckender  und  übelriechender  kn- 
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neien  (GeschmacköcoiTigeotien)  und  andererseits  zur  Her- 
stellung von  ertristihencleii  Getränken  und  anderen  GenuÜ- 
mitteln*  Es  kommt  dabei  wenig  oder  gar  nicht  auf  eine  be- 
sondere Wirkung  der  einzelnen  Beatandteil e^  sondern  lediglich 
auf  den  Genuß  an,  den  sie  Gesunden  und  Kranken  bereiten. 
Die  Limonadenj  welche  aus  Zucker  und  Säuren  oder  sauren 
Fruchtsaften  hergestellt  werden ,  sin<l  passende  Mitte  1,  um  dem 
Organismus  kühles  Wasser  in  grolSeren  Mengen  in  angenehmer 
Form  s&uzuführen.  Sie  hätten  keine  andere  Bedeutung^  als  jede 
indifFerentej  wässrigo  Flüssigkeit,  wenn  man  sie  statt  durch  den 
Mund  in  Form  eines  Klystiers  appHcieren  wollte. 

Auch  bei  der  Anwendung  des  Zuckere  in  diesem  Sinne 
kommt  nicht  seine  Bedeutung  als  Nah rungi mittel,  sondern  nur 
der  süße  Geschmack  in  Betracht  Daher  können  auch  andere 
süß  Bchmeckende  Dinge  hierher  gerechnet  werden.  Zu  diesen 
S ü ß 8 1 o f f e n  oder  SülJ mittein  gehört  das,  Saocharm  genannte j 
o-Snlfobenzoiföäureimid,  das  im  freien  Zustande  und  in  Form 
>seiner  in  Wasser  sehr  leicht  löslichen  Alkalisalze  einen  außer- 
ordentlich Büßen  j  aber  von  dem  des  Rohrzuckers  etwas  ver- 
schiedenen, weniger  angenehmen  Geschmack  hat  Das  Saccharin 
ist  im  gewöhnlichen  Sinne  nicht  giftig,  hat  aber  antiseptische 
Eigenschaften  und  soll  den  Eintritt  der  ammoniakalischen 
Gärung  des  Harns  Torzögern^  mit  dem  es'  unverändert  aus- 
geschieden wird  (Aducco  und  II.  Mosso,  1886)*  Man  braucht 
es,  sowie  dasDulelu,  welches  p-PhenetoIcarbamid  ist,  als  Ersatz  des 
Zuckers  zur  V^crsiiL^ung  der  für  Diabetiker  bestimmten  Speisen 
und  als  Geechmackscorrigens  ^),  Ob  dicöe  Stoffe  auch  bei 
lange  andauerndem  Gebrauch  ganz  unschädlich  sind,  läßt  sich 
trotz  der  darüber  ausgeführten  Versuche  an  Tieren  vorläufig 
noch  nicht  entscheiden.  Doch  ist  es  mindestens  nicht  nn- 
bedenkJichj  derartige  im  Organismus  unveränderliche 
Substanzen  längere  Zeit  hindurch  öfters  zugehrauchen, 
weil  sie  bei  ihrer  Ausscheidung  durch  die  Nieren  diese 
allmählich  krank  machen  könnten. 

Nicht  nur  süße  und  saure,  sondern  auch  aromatisch 
und  bitter  schmeckende  Substanzen  können  in  der  ver- 
schiedensten  Corahination    zur  Herstellung  von   Genußmittebi 


^      1)  Die  Literatur^  auüh  In  klinischer  Beziehung^  vergl.  hei  Naunyn, 
Der  Diabetes  njelitne,    Wien  189H.  nm  und  369. 
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flir  Kranke  benutzt  werden.  Es  ist  keine  undankbare  Aufgabe 
des  Arztes,  dieser  Seite  der  Krankenbehandlung  eine  besondere 
Aufmerksamkeit  zuzuwenden.  Ein  zweckmäßig  gewähltes  Ge- 
nußmittel  ist  zuweilen  größere  Dienste  zu  leisten  imstande,  als 
manches  viel  gepriesene  Recept. 

DieBedeutung  appetitlicherNahrungsmittel  für  die 
Magenverdauung  haben  insbesondere  Versuche  von  Pawlow 
dargetan.  Er  verfuhr  dabei  nach  einem  schon  von  Heidenhain 
angewandten  Verfahren,  indem  er  an  Hunden  eine  Magenfistel 
anlegte  und  den  Oesophagus  derartig  durchschnitt  und  ver- 
heilte, daß  die  Gegenstände,  welche  das  Tier  verschlang,  nach 
dem  Passieren  des  oberen  Abschnittes  des  Oesophagus  nicht 
in  den  Magen  gelangen  konnten,  sondern  durch  eine  Öffnung 
wieder  nach  außen  entleert  wurden.  In  Versuchen  an  solchen 
Tieren  wurde  durch  das  bloße  Verschlingen,  also  auf  reflec- 
torischem  Wege,  eine  Magensekretion  nur  durch  solche  Nahrungs- 
mittel hervorzurufen,  welche  den  Appetit  des  Hundes  reizten. 
Das  wird  sicherlich  auch  bei  Menschen  für  Genußmittel  aller- 
art  Geltung  haben. 

Zu  dieser  Kategorie  von  therapeutischen  Agentien  gehören 
außer   den  folgenden  Präparaten   auch   die  weiter  unten   auf- 
geführten Gewürze,  verschiedene  ätherische  Öle,  namentlich 
die  der  Citrusarten,  eine  Anzahl  organischer  Säur  en,  das      ^* 
Fleischextract,  der  Wein  und  die  coffei'nhaltigen   Ge-      — 
nußmittel,   bei  deren  Gebrauch  es  nicht  immer  auf  die  spe-    -^- 
cifischen  Wirkungen    der   betreffenden  Bestandteile   ankommt -• 

Es  gibt  auch  Substanzen,  welche  durch  eine  locale  Wirkung  "^J^ 
im  Munde  bestimmte  Geschmacksempfindungen  unterdrücken-^m 
oder  abstumpfen,  andere  dagegen  unbeeinflußt  lassen.  So  hörU-^  ^ 
nach  dem  Kauen  der  Blätter  einer  afrikanischen  Schlingpflanze,«^  -; 
der  Gymnema  silvestris,  die  Geschmacksempfindung  für  stißö^^^ 

und  bittere  Stoffe  auf,  während  sie  für  salzige  und  saure  fort " 

besteht.     Die  Wirkung  hängt  von  einer  Säure,  der  Gymnema ' 

säure,   ab  (Edgeworth,  Berthold,  1887).     Sie  wird  in  alko— 

holischer  Lösung  als  Mundwasser  bei   abnormen  Geschmacks — ■ — 

empfindungen   und  vor  dem  Einnehmen  bitterer  Arzneien  an— 

gewendet. 

1.  Saccharum,  Zucker,  Rohrzucker.     2.  Elaeosacchara,  Ölzncker  "^ 
1  Teil  eines  ätherischen  Öls  (Citronen-  Pfefferminzöl)  auf  öO  Teüe  ge  — 
pulverten  Zucker.  S.SaccharumLactis,  Milchzucker ;  in  7  Teilen  Wasse^" 


/ 
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lualich-  'L  SirupiiB  dniplex,  weißer  Sirup ;  enthalt  üO ";,  Zucker.  5.  8i- 
rupus  Bubi  Idaei,  Himbeemryp.  H.  Sr^irupus  Cera&orum,  Kiröclicn- 
&irup,  7 *  S  i  r  u  p  u  8  A  di  j  g  d  a  1  a  r  ü  ui ,  M an del  siru p .  Auf  1  <X)  Teil e  Btrup 
werden  15  Teile  Büße  und  3  Teile  bittere  ^faTidcln  verwendet, 

8*  Folia  Meniliae  piperitae,  Ffertemiin2e;  von  Mentha  piperita* 
Wird  auiVli  als  Teesspf^cies  zu  4 — 1^  g  auf  2  Tassen  Tee  gebraucht. 
%  Oleum  Mentha©  piperitae.  Das  iltlierische,  eigenartig-  riet! b ende  Öl 
der  PfeÜeriiiinze  bestebt  aus  eine  tu  Terpen  und  dem  Menth  aeanipher 
oder  1-M  e  n  t  h  o  1.  10.  Spiritus  Menthae  piperitae.  Pfeffer mfnzöl  Ij  Wein- 
j^eist  d.  11.  Hotulae  Menthae  piperitae  ^  Pfeffertuinzplätzchen;  1,0  g 
l^effermmzöl  auf  200,0  g  Zuekerplätzchen.  12.  Aqua  Menthae 
piperitae,  1  Teil  Pfeffernunzblütter  auf  10  Teile  wäsBrigen  Deatillats. 
Hchssach  trtibe  Flüfl&igkeit.  13.  Sirupus  Menthae.  Pfcffemiinz- 
iilätter  10,  Weingeist  5,  Zucker  6.3  auf  100  Sirup. 

14  M e I  d e p u  r a t u n» ,  gereinigter  Honig.  15,  M  e I  r o s  at u  m ^  Hoaen- 
hontg;  aus  gereinigtem  Honig  und  RosenMättern,  16.  Flores  roflae,  die 
Blumenbliitter  der  Rosa  centifolia.  17.  Oleura  Rosae,  das  ätheriselie 
Ol  der  Rosen.  18,  Aqua  Roh ae;  4  Tropfen  Rosenöl  auf  1  Liter  Wasser. 
1%  Fructus  Vanillae;  von  Vanilla  planifolia*  Der  riechende  Bestand- 
teil ist  das,  aueh  kUnstlieli  dargestellte  Vanillin. 

2.  ^eespecies.  Sie  sind  eine  besondere  Art  geschmacks- 
verbesaernder  Mittel.  Ea  koramt  öfters  yor^  daß  dem  Organis- 
mus größere  Quantitäten  warmen  Wassers  2iig©fllhrt 
werden  müssen,  2,  B.  ura  die  Bedingungen  der  Scbweilibiklung 
oder  in  krampfartigeo  Zuständen  eine  allgemeine  Erschlaffung 
herbeizuführen.  Da  aber  da«  reine  warme  Wasser  leicht 
Übelkeit  und  sogar  Erbrechen  erregt,  so  setzt  man  demselben 
aromatisch  scbmeekende  und  wohlriechende  Blüten,  Früchte 
und  Kräuter,  die  sogenannten  Teespecies,  zu,  wodurch  ein 
solcher  Aufguß  sogar  zu  einem  angenehmen  Genußmittel 
werden  kann.  Besondere  Wirkungen  der  geringen  Mengen 
ätherischer  Öle^  die  in  solchen  Drogen  enthalten  sind^  kommen 
dabei  kanm  in  Betracht  Außer  den  nachstehenden  lassen  eich 
noch  zabhreiche  andere  Pfianzenprodukte  zur  Herstellung  solcher 
Teeaufgüsse  verwenden. 

1^  FloreB  Sambuci,  Hollunder-  oder  Fliederblßten;  von  Sambucua 
nigja;  5 — 15  g  auf  2  Tassen  Teeaufguß.  2.  Plores  Tiliae,  Lindenblüten; 
van  Tilia  ubnifolia  und  T.  platyphyUod-  5— 15  g  auf  2  Tassen*  3.  Folia 
Balviae,  Salbeibiätter;  von  Salvia  ofticinalis;  4  — 12  g  auf  2  Tassen.  Sie 
wt^rdcn  vorzugsweise  als  Zusatz  zu  adstringierenden  Gurgehviissern  ge- 
braucht Dabei  konnnt  auch  ilir  Gerbsäuregelialt  in  Betracht.  Daa 
ätherische  Öl  enthält  ein  Terpen,  gewölinliehen  Carapher  und  das  mit 
diesem  isomere  Saivioh  4.  Florea  Chamamillae,  Kamillen;  von  Matri- 
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caria  Chamomilla;  4—8  g  auf  2—3  Tassen  Teeaufguß.  Das  blau  gefärbte, 
verschiedene  Bestandteile  enthaltende  ätherische  Kamillenöl  kommt  auch 
wegen  der  Wirkung  auf  den  Magen  in  Betracht.  5.  Species  pectorales, 
Brusttee.  Eibischwurzel  8,  Süßholz  3,  Veilchenwurzel  1,  Huflattichblätter  4. 
Wollblumen  2,  Anis  2;  5—10  g  auf  2—3  Tassen  Teeaufguß. 

3.  Biechmittel.  Zahlreiche  flüchtige  Substanzen  werden 
als  Riechmittel  verwendet,  nicht  bloß  um  als  Wohlgerüche  dem 
Genüsse  zu  dienen,  sondern  auch  um  von  der  Nasenschleimhaut 
aus  reflectorische  Einwirkungen  auf  das  Centralnerven- 
system,  insbesondere  auf  das  verlängerte  Mark,  auszuüben. 
Einem  solchen  Vorgang  verdankt  bekanntlich  das  Niesen  seine 
Entstehung. 

Bei  der  durch  scharfe  und  reizende  Gase,  Gasgemische 
und  Dämpfe  erzeugten  Reizung  der  Nasenschleimhaut, 
wie  sie  auch  zu  Beginn  der  Chloroformatmung  zustande  kommt 
(vergl.  oben  S.  29),  erfolgt,  besonders  leicht  bei  plötzlicher 
Einwirkung,  eine  Verlangsamung  und  selbst  ein  Still- 
stand der  Atembewegungen  und  der  Herzcontrac 
tionen.') 

Auch  die  specifisch  riechenden  Substanzen  —  ätherische 
Öle,  Schwefelkohlenstoff — erzeugen  in  Versuchen  an  Kaninchen 
bei  durchschnittenem  Trigeminus  durch  Vermittlung  des  Olfac- 
torius  Verlangsamung  der  Atmung  oder  Stillstand  in  Exspiration 
(Gourewitsch  und  Luchsinger^)).  Dieser  durch  Reizung 
der  Nasenschleimhaut  hervorgerufene  Reflex  bewirkt  den  Atem- 
stillstand  durch  einen  Exspirationskrampf  ^),  als  Folge  starker 
Erregung  der  betreffenden  Funktionsgebiete  des  verlängerten 
Marks,  Auf  solchen,  aber  schwächeren,  nicht  krampfhaften 
reflectorischen  Erregungen  des  verlängerten  Marks  beruht  der 
Nutzen  der  Riechmittel  bei  Ohnmächten,  in  asphyktischen 
und  anderen  Zuständen. 

Man   wählt    für    diesen   Zweck   nicht   die    rein   specifisch 


1)  Dogiel,  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol  18G6.  231.  415;  Holmgreen, 
Jahresber.,  heransg.  von  Virchow  u.  Hirsch,  1867.  1.450;  Dieulafoy 
u.  Krishaber,  Gaz.  des  H6p.  1869.  214;  Frangois-Franck,  inMarey^ 
Physiol.  expörim.  II.  229.    1876. 

2)  Gourewitsch,  Über  d.  Beziehung  des  Nv.  olfactorius  zu  den 
Atembeweg.  Diss.  Bern  1883. 

3)  Kratschmer,  Über  Reflexe  von  der  Nasenschleimhant  9xd 
Atmung  und  Kreislauf.  Sitzungsber.  d.  Acad.  d.  Wissensch.  in  Wien. 
11.  Abt.  Juni  1870. 


riechenden  Subs tanzen,  sondern  sokhe  flüchtige  Verbindun- 
gen, welche  ungleich  oder  ausschließlich  eine  stärkere  sensihle 
Reizung  hervorbringen.  Flüchtige  Fettsäuren,  besonders  die 
Ameisen-  und  Essigsäure,  Ammoniak^  SenfÖl  in  großer  Ver- 
dünnung, verschiedene  Atherarten  eignen  sich  dazu  am  besten. 
Als  Volkamittel  dienen  die  beim  ^^erbrennen  von  Fedem  und 
beim  Glimmen  einer  Kerze  auftretenden  Produkte,  unter  denen 
sich  im  letzteren  Falle  das  scharf  und  unangenehm  riechende 
AcroleTn  findet, 

4,  Übelrieehende  Substanzen  als  NervenmltteL  Manche 
specifiach  unangenehm  riechenden  Pfianzenbcstand teile  finden 
hei  allgemein  gesteigerter  sensibler  und  motorischer 
Empfindlichkeit  des  Nervensystems,  insbesondere  in 
hysterischen  Zuständen,  eine  ausgedehntere  Anwendung.  Es 
sind  dies  namentlich  der  Asant  und  die  BaldrianwurzeL 
Da  sich  in  ihnen  eigenartig  wirkende  Bestandteile  nicht 
nachweisen  lassen,  so  ist  man  zu  der  Annahme  gezwungen, 
daß  die  wohl  nicht  zu  bezweifelnden  beruhigenden  Folgen  mit 
dem  für  nervenfeste  Menschen  üblen  Geruch  im  Zusammenhang 
stehen  und  lediglich  auf  reflectorischem  Wege  zustande  kommen. 
Der  eigentümliche  Einfluß  des  BaLiriangeruchs  auf  das  psy- 
chische Verhalten  der  Katzen  spricht  für  die  Möglichkeit  einer 
golchen  specifiscben  reflectorischen  Einwirkung, 

Das  flüssige  Borneol  des  Baldrianöls,  welches  durch 
Oxydation  in  gewöhnlichen  Campher  übergeht,  scheint  in  gro- 
ßen Gaben  wie  der  letztere  zu  wirken  und  könnte  in  ähnlichen 
Fällen  von  Nutzen  sein. 

1.  Aaa  foetida,  Asant;  das  Gumniihjirz  von  FeruJa'(Pea(iedttnutu}- 
Arten  des  westlichen  Hoebasiena,  besonderj^  von  Ferula  Asa  foetida  und 
F,  Narthex.  Der  eigenartig  wklerlicb  riecbende  Beatandteü  iat  ein  Ge- 
menge voa  zwei  scbwefelbaHigen  atberischen  (Hen.  Die  Asant- 
be  standteile  verbleiten  sich  bei  Selbst  versuchen  yoUig  unwirksam  (Buch- 
beini  und  Seininer,  1859). 

Die  Aqua  foetida  autibysterica,  Prager-  oder  Ötinktropfen, 
enthält  Asant^  Baldrian^  Castoreuni  u.  a, 

2.  Badix  Valenanae^  BaldrianwuTzel;  von  Valeriana  officinaliB. 
Um  ätheTiacbe  u]  cntliült  neben  Baldrian  saure,  welche  allein  den 
eijEr6attiinli«ben  Cievucli  zu  bedingen  ücheint,  verschiedene  Verbindtingen 
der  Campherreihe)  und  zwar  bBorneol  und  verschiedene  Äther  and 
Ester  desselben.  3,  Tinetura  Talerianae.  Baldnnnsvurzel  1,  verd^ 
W  e  ingeist  5 .  G  a  b  e  n  *J  0  -  50  T  ropf en .  4 .  Tmctura  Valerianae  aetherea. 
llaklri  an  Wurzel  1,  Atherweingelst  5.    Gaben  50—50  Tröpfen. 
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nL  Aromatisch  und  bitter  schmeckende  MagemnitteL 

Man  schreibt  seit  den  ältesten  Zeiten  vielen  aromatisch 
und  bitter  schmeckenden  Substanzen  des  Pflanzenreichs  einen 
wohltätigen  Einfluß  auf  die  Magen-  und  wohl  auch  auf  die 
Darmfunktionen  zu.  Da  die  Bezeichnung  aromatisch  und 
bitter,  die  sich  bloß  auf  den  Geschmack  bezieht,  zugleich  auch 
zur  Charakterisierung  der  therapeutischen  Bedeutung  dieser 
Stofife  dient,  so  deutet  schon  dieser  Sprachgebrauch  darauf  hin, 
daß  man  von  ihrer  Wirkung  auf  den  Magen  noch  wenig  weiß. 
In  der  Tat  läßt  sich  mit  einiger  Sicherheit  nur  angeben,  daß 
durch  solche  Mittel  leichtere  katarrhalische  Erkrankungen  der 
Magenschleimhaut  und  gewisse  funktionelle  Störungen,  wie 
Dyspepsien,  denen  keine  tieferen  anatomischen  Veränderungen 
zugrunde  liegen,  gelegentlich  beseitigt,  und  lästige  Empfindun- 
gen in  den  Verdauungsorganen  häufig  zum  Schwinden  gebracht 
werden.  Deshalb  sind  derartige  Mittel  den  meisten  Kranken 
dieser  Kategorie  angenehm,  und  sie  setzen  in  der  Regel  ein 
großes  Vertrauen  auf  sie. 

Gewisse  Substanzen,  wie  die,  welche  als  Gewürze  im 
Gebrauch  sind,  veranlassen  eine  allgemeine  Reizung  der 
Magenschleimhaut.  Es  erscheint  von  vornherein  nicht  unwahr- 
scheinlich, daß  dadurch  die  während  der  Verdauung  eintretende 
Hyperämie  verstärkt,  und  die  Bildung  der  Verdauungssäfte 
begünstigt  wird.  Doch  haben  die  über  die  Sekretion  des 
Magensaftes  und  speciell  der  Salzsäure  ausgeführten  Versuche 
bisher  keine  constanten  und  klar  zu  übersehenden  Resultate 
geliefert.  Sicherer  sind  die  Ergebnisse  hinsichtlich  der  Pan- 
kreassekretion,  die  nach  den  Versuchen  von  Gottlieb ^) 
durch  alle  örtlich  reizenden  Stoffe,  wie  namentlich  Senf  und 
Pfeffer,  aber  auch  durch  Säuren  und  Alkalien  hauptsächlich 
von  der  Duodenalschleimhaut  aus  an  Kaninchen  eine  erhebliche 
Steigerung  erfährt.  Verdauungsversuche  an  Hunden,  denen 
durch  eine  Magenfistel  in  dünne  Säckchen  eingenähte  Eiweiß- 
stücke teils  flir  sich  teils  mit  den  betreffenden  Arzneimitteln 
in  den  Magen  gebracht  wurden,  ergaben,  daß  Salicin,  Wermutr 
harz,  Chinin,  Pfeffer,  Senf,  Kochsalz  und  andere  Stoffe  die  Ei- 


1)  Gott  lieb,  Arch.  f.  exp.  Path.  und  Pharmakol.  33.  261.  1894. 
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weißverdauungüieht  befürdem^  sondern  constant  ein  wenig  vermin- 
dern (Buchheiin  und  Engel*),  Buchheim  und  Schrencb^^)}. 
Dabei  kann  es  sich  um  eine  antifermeiitative  Wirkung  ge- 
handelt haben^  durch  welche  die  Lösung  des  Eiweißes  in  ähn- 
licher Weise  beeinträchtigt  wurde^  wie  es  bei  einzelnen  dieser 
Substanzen  in  bezug  auf  die  Alkoholgärung  iestgcstellt  ist 
(Bucbheim  und  Engel). 

In  Versuchen  mit  künstlicher  Verdauung  beobachtete 
L  Wölbe rg^)  eine  geringfügige  Beschleunigung  der  Lösung 
des  Fibrins  unter  dem  Einflute  kleiner  Mengen  Chinineulfkt^ 
Fujitani^)  dagegen  erhielt  eine  mäßige  Hemmung  der  V^er- 
dauung  von  geronnenem  Hühnerei wei Li  durch  sabsaureSj  eine 
starke  durch  schwefelsaures  Chinin. 

BrandP)  fand  in  Versuchen  an  einem  Hunde,  welchem  er 
durch  eine  pennauente  Fistel  wässrigc  Lösungen  von  Pepton 
und  Zucker  in  den  Magen  einführte^  nachdem  er  den  Pylorus 
mit  einem  Kantscbukballon  verschlossen  hatte^  daß  ein  bedeu- 
tend größerer  Teil  dieser  Substanzen  resorbiert  wurde^  wenn 
<^lie  Lösungen  außerdem  Stoffe  enthielten,  welche^  wie  Senföl, 
Pfeffer,  Alkohol^  Kochsalz^  eine  stärkere,  mit  Hyperämie 
verbundene  Reizung  der  Schleimhaut  hervorrufen. 

Während  der  Verdauung  besorgen  mich  Hofmeister ß) 
die  Leukocyten  den  Transport  mindestens  eines  beträchtlichen 
Teilsder Eiweißstoffe  und  Peptone  aus  der  Darmwand  in  den  Kreis- 
lauf. Die  verschiedensten  Reizmittel j  namentlich  alkoholische Tinc- 
taren(Hirt^)),  ätherische  Öle  (Binz^))  und  Bitterstoffe  (PohP)) 
verursachen  an  Menschen  und  Tieren  vom  Verdauungskanal 
aus  eine  Vermehrung  der  im  Blute  kreisenden  Loukocyten. 
Diese  werden  anscheinend  mobiler  gemacht^  und  es  kann  da- 
durch  vielleicht  ein  solcher  Transport  der  Stickstoff' haltigen  Nähr- 
stoffe begünstigt  werden* 

1)  Buch  heim,  Üeiträge  zur  Arznetraittellehre.  Leipzig.  184?^.  S.  83. 
ä)  Scbrenck:,  De  vi  et  effectii  quorundaiD  medicamiiium  in  dige- 
ötioneiD*    Dis3*    Dorpat  184t), 

3)  Wölbe  Tg,  PHög.  Areb,  22*  29  L  1880. 

4)  Fujitani,  Areb.  intern,  de  PbanDacodyiia.m.  vol.  XIV,  1.  1905. 

5)  Brand I,  Zeitschrift  ftir  Bioleg.  2%  277.  l8S>a 

6)  Hof  meist  er,   Arcb.   1  exp.  Fatb.  u.  Pharmakob  23.   306.   1887. 

7)  Hirt,  Arcb.  1  Anat.  u.  Physiol.  imCy.  Hlfi. 

8)  Biaz,  Arcb.  f.  exp.  Patb,  u.  Pbarmakol.  5.  12^2.  im\ 

9)  Pohl,  Arcb.  f.  exp,  Patb.  u.  Pbarmakol.  25*  51.  1888. 
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Es  erscheint  nicht  unwahrscheinlich,  daß  derartige  Sub- 
stanzen auch  im  Magen  an tisep tisch  wirken  und  in  krankhaften 
Zuständen  zuweilen  abnorme  Zersetzungen  und  Gärun- 
gen des  Mageninhalts  verhindern,  ohne  die  Eiweißverdauung 
zu  stören. 

Die  Prüfung  des  Einflusses  verschiedener  StoflFe  auf  den 
Magen  nach  dem  Verfahren  von  Pawlow  oder  von  Heiden- 
hain-Pawlow  erstreckt  sich  hauptsächlich  auf  die  Menge  des 
durch  reflectorische  Vorgänge  abgesonderten  Magensaftes. 
Das  letztgenannte  Verfahren,  bei  welchem  der  Reflex  durch  die 
sogenannte  Schein fütterung  bloß  von  den  Mund-  und 
Rachenorganen  ausgeht,  ist  bereits  oben  (S.  312)  erwähnt. 

Das  Verfahren  von  Pawlow  besteht  darin,  daß  der  Magen  darch 
eine  Operation  und  durch  Verheilen  der  Wunden  in  zwei  Teile  geteilt 
wird  :  den  Hauptmagen,  in  welchen  durch  den  Oesophagus  die  Speisen 
und  die  zu  prüfenden  Stoffe  gelangen,  und  einen  blindsackartigen,  völlig 
normal  innervierten,  nach  außen  mit  einer  Fistelöffnung  mündenden 
Nebenmagen,  der  zur  Beobachtung  der  Absonderung  des  Magensaftes 
dient.  Hier  geht  also  der  Reflex  sowohl  von  den  Mund-  und  Eachen- 
organen,  als  auch  von  dem  Hauptmagen  aus. 

An  derartig  vorbereiteten  Hunden  haben  verschiedene 
Forscher  Versuche  über  den  Einfluß  von  Bitterstoffen  auf  die 
Sekretion  des  Magensaftes  angestellt.  In  den  Versuchen  von 
Borissow^)  fiel  nach  Scheinfütterung  mit  Fleisch  die  Ab- 
sonderung des  Magensaftes  reichlicher  aus,  wenn  unmittelbar 
vor  der  Fütterung  Chinin  oder  Enzian  ebenfalls  bei  Schein- 
fütterung verabreicht  waren.  Die  Bittermittel  allein,  ohne 
nachfolgende  Fleischfiitterung,  vermochten  keine  Sekretion 
von  Magensaft  einzuleiten.  Bonanni^)  untersuchte  an  Hun- 
den mit  den  beiden  Magenabteilimgen  nach  Pawlow  den 
Einfluß  wässriger  Auszüge  von  Enzian,  Quassiaund  Colombo 
unter  verschiedenen  Bedingungen  auf  die  Magensaftsekretion. 
Diese  Bittermittel  brachten  keine  Vermehrung  der  letzteren  in 
der  kleinen  Magenabteilung  hervor,  wenn  sie  allein  oder  zu- 
sammen mit  Fleisch  in  eine  der  beiden  Abteilungen  des  Magens 
eingeführt  wurden,  auch  nicht  bei  bloßer  Ausspülung  des  Mundes 


1)  Borissow,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  51.  363.  1904. 

2)  Bonanni,  Archivio  di  Farmacologia  speriment  vol.  IV.  p.  453. 
1905. 
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und  Racliens  der  Tiere  mit  den  bitteren  FIüsBigkeiten,  Wemi 
dagegen  naüh  einer  solchen  Ausspülung  Fleisch  verabreicht 
wurde,  so  trat  im  Vergleich  mit  der  blolSen  Fleischfiltte- 
rung  meist  eine  Vermehrung  der  Sekretion  dee  Magensaftes 
ein,  um  17 — 35%,  im  Durchschnitt  um  26%. 

Die  Bitterstoffe  sind  demnach  appetxterregende 
Mitfeeij  wenn  sie  unmittelbar  vor  der  Mahlzeit  genommen 
werden,  und  der  vermehrte  Appetit  ist  dann  mit  einer  gestei- 
gerten Sekretion  des  Magensaltes  verbunden. 

Wenn  man  die  vorstehend  erwähnten  Wirkungen  berück- 
sichtigt und  wenigstens  die  Wahrscheinlichkeit  zulälit|  daß  eine 
gelinde  Heilung  der  Magenschleimhaut  vielleicht  nicht  den  nor- 
malen, auf  seiner  Höhe  befindlichen  Verdaunngs Vorgang  zu  be- 
schleunigen imstande  ist,  ihn  aber  zu  verstärken  oder  anzuregen 
und  wieder  in  Gang  zu  bringen  veiTuagj  sobald  er  infolge 
von  leichteren  Erkrankungen  und  durch  Überreizung  derMagen- 
t«ch  leim  haut  nach  einem  IJbermali  im  Essen  und  Trinken  dar- 
niederliegt, so  hat  man  in  dieser  Art  der  Wirkung  der  aroma- 
tischen und  gewürzhaften  Substanzen  eine  Erklärung  für  die 
heilsamen  Folgen,  die  man  zuweilen  nach  ihrem  Gebrauch  bei 
der  Behandlung  der  erwähnten  Zustände  des  Magens  beobachtet 
Daß  auch  die  Bewegungendesletzterenbei  ein  er  allgemeinen 
mäßigen  Reizung  seiner  Schleimhaut  eine  Verstärkung  erfahren, 
und  dali  dadurch  ebenfalls  ein  günstiger  Einfluß  auf  die  Ver- 
dauung ausgeübt  wird,  erscheint  ebenfalls  mindestens  wahr- 
scheinlich. Die  Drogen^  welche  reichliche  Mengen  ätherischer 
( He  enthalten,  werden  zur  Anregung  der  Darmbewegungen 
benutzt,  um  bei  Koliken  die  angesammelten  Gase  zu  entfernen. 

Es  ist  st^hr  iichvvcr  nach  Tationellen  Grondsaticn  eine  ftbersiclit 
der  zahlreielien  Drohen  und  ihrer  PTäiiörnte  zo  ^cbcn,  (He  sieli 
in  der  Pharraa-kopoc  nocb  jct^t  fiiulen  und  zta  der  Kategorie  der  Magen- 
mittel  ßfprechnet  werden  können.  Vielem  davon  ist  ganz  veraltet, 
anderes  völlig  übertlnsaig,  weil  der  gloiclie  Zweck  sicIi  zwar  durch  eine 
^rotJe  Anzahl  dieser  Mittel  erreichen  läßt,  dazu  aber  schon  wenige  der- 
üißlb&n  iiusrejclien.  Man  hat  sich  bei  der  Herstellung  der  Phanuakopoe 
(itfenbar  nur  dcEsbalb  gescbeut,  diese  langen  Reiben  von  Kräutern, 
Blrlten,  Fr  lichten  und  Wurzeln^  die  meist  nur  der  Apotheker  zu  sehen 
l^cikomiut-,  noi'h  mehr  zu  licliteni  weil  man  einerseits  den  Gedanken  aa 
die  Möglichkeit  einer  noch  zu  entdeckenden  speciti&cben  Wirkung  nicht 
nufgegeben  hat  uml  andererseits  die  alten  Tinkturen  für  besonder* 
zweckmäßig  halt,  in  denen  die  Zabl  solcher  Bestandteile  eine  recht 
groöe  ist. 
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1.  Aromatische   Gewürze  und  gewürzhafte   Magenmittel. 

Es  sind  im  wesentlichen  ätherische  Ole,  denen  die  ver- 
schiedenen nachstehenden  Drogen  und  die  aus  ihnen  bereiteten 
Präparate  ihre  Bedeutung  als  Geschmacksmittel  und  Ge- 
würze verdanken.  Sie  werden  hauptsächlich  als  Zusatz  zu 
anderen  Arzneien  verwendet. 

Die  den  Citrusarten  entstammenden  Drogen  enthalten 
neben  den  der  Klasse  der  Terpene  angehörenden  ätherischen 
Ölen  auch  aromatische  und  bittere  Stoffe,  wie  das  Limonin, 
Aurantiin  und  Aurantiamarin. 

1.  Cortex  Citri  fructus,  Citronen schalen:  von  Citrus  Limonum. 
2.  Oleum  citri;  aus  den  frischen  Citronenschalen  ohne  Destillation  ge- 
wonnenes ätherisches  Öl.  3.  Cortex  Aurantii  fructus,  Pomeranzen- 
schalen;  von  den  ausgewachsenen  Früchten  von  Citrus  vulgaris. 

4.  Tinctura  Aurantii.  Pomeranzenschalen  1,  Weingeist  5.  Gaben 
20-60  Tropfen. 

5.  Sirupus  Aurantii.  Pomeranzenschalen  5,  Zucker  60  auf  100  Sirup. 

6.  Fructus  Aurantii  immaturi,  unreife  Pomeranzen;  enthalten 
in  reichliclier  Menge  einen  Bitterstoff  und  können  daher  auch  den 
bitteren  Mitteln  angereiht  werden. 

Der  Kümmel,  Fenchel  und  Anis  sind  Früchte  (Samen)  von 
Umbelliferen  und  enthalten  ebenfalls  meist  zu  den  Terpenen 
gehörende  ätherische  Öle.  Sie  wurden  früher  mit  Vorliebe  als 
sog.  Carminativa  zur  Abtreibung  von  Darmgasen  gebraucht. 

7.  Fructus  Carvi,  Kümmel;  von  Carum  Carvi.  8.  Oleum  Carvi, 
Carvon;  der  sauerstoffhaltige  Anteil  des  ätherischen  Kümmelöls. 

9.  Fructus  Poeniculi,  Fenchel;  von  Foeniculum  vulgare.  10.  Oleum 
Foeniculi,  ätherisches  Fenchelöl.  11.  Aqua  Foeniculi;  etwas  trübes, 
wässriges  Destillat  (30)  des  Fenchels  (1). 

12.  Fructus  Anisi,  Anis;  von  Pimpinella  Anisum.  13.  Oleum 
Anisi,  Anethol,  Aniscampher  (vergl.  oben  S.  83);  aus  dem  ätherischen 
Anisöl.    Weiße  kristallinische  Masse. 

Der  Zimmt  enthält  ein  ätherisches  Ol,  welches  im  wesent- 
lichen aus  dem  eigenartig  riechenden  und  brennend  schmeckenden 
Zimmtaldehyd,  CßHs.CHiCH.CHO,  besteht.  Die  Präparate 
haben  hauptsächlich   die  Bedeutung  von  Geschmacksmitteln. 

14.  Cortex  Cinnamomi,  chinesischer  Zimmt;  von  Cinnamomum 
Cassia.  15.  Oleum  Cinnamomi,  ätherisches  Zimmtöl.  16.  Aqua  Cin- 
namomi. Zimmt  1,  Weingeist  1  auf  10  wässriges  Destillat.  17.  Sirupus 
Cinnamomi;  aus  Zimmt,  Zimmtwasser  und  Zucker  hergestellt  18.  Tinc- 
tura Cinnamomi;  Zimmt  1,  Weingeist  5. 


oraatisch  niifl  bitter  schmeokeiia^O^SJn! 

Das  in  den  Gewürznelken  vorkommende  Nelkenöl  be steht 
aus  Eugenol  uikI  einem  Terpen  und  wirkt  hßftig  reizend  an 
allen  Äpplicationsstellen. 

^1  19.  C'ar^opliylli,  Gewürznelken;  die  noch  geeohloseenen  Blüten 
von  Eugenia  aromatiea  (Oaryopliylliiä  aroiuaticus).  20.  (lleuiu  Caryo- 
phjUoTuni,  Eugenol,  Allylguaja€ül;  aus  dem  atherisulien  Xelkenöl- 
Urspriinglicb  farblose,  an  der  Lnft  bald  Tsrann  werdende  Flüssigkeit. 


i 


Eugenol  enthiüt  aucli  das  ätlierisehe  Ö    ans  dem  Nelkenpfeffer  oder 
iraent.  den  unrdfen  Heeren  v'on  Piaienta  officinalis,  einer  Myrtacee» 


Die  Muskatnüsse  sind  ziemlich  stark  giftig.  Der  wirk- 
same Bestandteil  zersetzt  sich  leicht,  anscheinend  unter  Bildung 
von  ätherischem  Ol.  D^a  letztere  hildet  ein  Gemenge  zur  Klasse 
der  Terpene  und  Campherarten  gehörender  Verblödungen. 

™  21,  Semen  Myristicaej  Knces  Moacbatae,  Muskatnüsse;  von  My- 
ristica  fragrans;  22.  Oleum  Macidis^  Macisöl,  ätherisehes  Muskatnußöl; 
deni  Bamenmantd  der  Muskatnuß. 


JJifi 


Die  Kalmuspräparate  wurden  früher  bei  Verdauungs- 
sch wache  sehr  gerühmt^  fanden  aber  auch  in  Form  von  Bädern 
als  gelinde  Hautreizmittel  vielfache  Verwendung. 

23,  Hhizoma  Calaiiii,  Kaliuüswur^el;  von  Acorus  Ca lamuö.  Xeben 
dem  ätheri seilen  (il  findet  sich  in  ihr  das  bitter  und  aromatisch 
sehmeckendej  harzartige  Glykosid  Acorin.  24.  Extraetum  Calami 
ans  der  Wurzel  mit  Wasser  und  Weingeist  ausgezogen.  Gaben  0,3 — 0,8. 
25.  Tinctura  Calami  Kalmus wurzel  1,  Wcinjareist  5,  Gaben  20—60 
Tropfen.  23.  Uleum  Calami,  iitberiaehes  Kalmusöl;  besteht  aus  zwei 
Terpenen,  von  denen  das  eine  nur  einen  geringen  Anteil  bildet. 

H  2.  Scharf  schmeckende  Küchen-  und  Ar^uelgewürze.  Sie 
enthalten  teils  äthcrisehc  (Jle,  teils  ander  artige,  brennend  oder 
scharf  schmeckende,  zum  Teil  noch  wenig  bekannte  Bestand- 
teile. Von  den  unten  aufgeführten  Drogen  entstammen  die 
vier  erstgenannten  den  Zingiberaceen,  die  übrigen  den 
Umbelliferen.  Ihnen  schließen  sich  noch  mancherlei  andere 
scharfe  Gewürze  an,  darunter  besonders  der  schwarze  und  der 
weiße  Pfeffer,  welche  neben  Piperin  das  brennend  scharf 
3 chm e cken de ,  h arzartige  Chavicin  (Buchheim^))  enth al tan. 
Außer    der  Reizung  und  Erregung  der  Magenschleimhaut   bei 


1)  Buch  heim,  Arch,  f  exp.  Path,  u,  Pharmakol.  5,  457.  1876. 
Sohmiedebergi  PhännEikolQgle  (Ärzneiiai!  ton  ehre)  5.  Aufl.       21 
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innerlichem  Gebrauch  schrieb  man  insbesondere  dem   Ingwer 
und  Pfeffer  auch  allgemeine  und  „erhitzende*  Wirkungen  zu. 

Auch    das   in   der  Cotorinde  vorkommende,  in    neuerer 
Zeit   gegen    chronische  Durchfälle  zuweilen   mit  Erfolg  ange- 
wendete  Cototo,    welches    der    Monomethyläther    des    Benzo- 
phloroglucins,    C6H5-CO-C6H2(OH)2.(OCH3),    ist,     hat    einen 
beißend  scharfen  Geschmack.    Es  ist  eine    in  Wasser   wenig, 
leicht     in     Alkalien     lösliche,     neutrale     Substanz,     die    bei 
der  Einspritzung  der  alkalischen  Lösung  in  das  Blut  an  Tieren 
Hyperämie  des  Darms  und  gesteigerte  Temperatur  in  der 
Bauchhöhle  und  im  Rectum   hervorruft.     Die  Erweiterung  der 
Darmgefäße   befördert    den   Blutstrom   in   denselben   und  be- 
günstigt  hierdurch  bei  chronischen  Damnkatarrhen  vermutlich 
Ernährung    und    Restitution     der    erkrankten    Darmepithelien 
(Albertoni^)).     Bei  hyperämischen  Zuständen  ist  das  Cotoin 
dagegen  contraindiciert.    Ahnlich  verhält  sich  dtis  in  der  Para- 
cotorinde  enthaltene  Paracotoin. 

Die  Paradieskörner  von  Amomum  Granum  Paradisi  ent- 
halten ebenfalls  einen  scharf  pfefferartig  brennend  schmeckenden; 
von  Buchheim  (1873)  Paradisol  genannten  Bestandteil. 

1.  Fructus  Cardamomi,  Malabar-Cardamomen;  von  Elettaria 
Cardamomum.  Enthalten  ein  brennend  gewürzhaft  schmeckendes  ätheri- 
sches Öl. 

2.  Rhizoma  Zingiberis,  Ingwer;  von  Zmgiber  officinale  Enthält 
ein  ätherisches  Öl,  welches  zu  den  Terpenen  gehört,  und  eine  bitter  und 
scharf  schmeckende  Substanz,  das  Gingerol  (Cardol?).  3.  Tinctura 
Zingiberis.    Ingwer  1,  verd.  Weingeist  5. 

4.  Rhizoma  Zedoariae,  Zitwerwurzel;  von  Curcuma  Zedoaria 
(€.  Zerumbet).  Schmeckt  bitterlich  und  brennend.  Das  ätherische 
Zitweröl  hat  einen  campherartigen  Geruch. 

5.  Rhizoma  Galangae,  Galgant;  von  Alpinia  officinarum.  Daß 
ätherische  Öl  hat  einen  brennend  scharfen  Geschmack.  Die  kristal- 
lisierbaren,  gelb  gefärbten  Bestandteile  Kämpfend,  Kampferöl  und  Galangin 
scheinen  völlig  unwirksam  zu  sein. 

6.  Tinctura  aromatica.  Zimmt  5,  Ingwer  2,  Galgantwurzel  1,  Ge- 
würznelken 1,  Cardamomen  1,  verd.  Weingeist  50.  Gaben  20— 60  Tropfen. 

7.  Radix  Angelicae,  Engelwurz,  Angelica;  Rhizom  von  Archange- 
lica  officinalis.  Enthält  ätherisches  Öl,  welches  einen  gewürzhaften, 
brennenden  Geschmack   hat,   ferner    kristallisierbares;    brennend  und 


1)  Albertoni,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  17*  291.  1883. 
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arouiatiscb  schmecke ndea  Angelicin  imd  das  amorphe,  in  Wasser 
lekht  Idöliche  Atigeücabitter,  8.  Öpiritas  Angelieae  compositua. 
Aügeüca  10,  Baldrian  4^  VV  a  t^  hold  erbe  e  reu  4,  Weingeigt  75  und  Wasßor  12ö 
auf  100  Destillat,  welelies  mit  2  Camp  her  veTsietat  wird. 

9.  Radix  Pimpinellae,  Biberneilwurzel;  Rbixome  und  Wurzeln 
von  Pimpinella  Saxifraga  und  P*  umgna.  Neben  einem  peterailienartig 
riechenden  tind  bitterlieb  ßcbmeckenden  ätlierischen  Öle  findet  sich 
in  der  Wurzel  das  dem  Peaeedanin  nahe  stehende,  ebenfalls  kristallisier- 
hare  und  in  weingeistiger  Losung  brennend  sohmeekende  Pimpincllin 
(Bunhheim,  18T3).  10.  Tinctura  Pimpinellae,  BibeTncllwurzel  1, 
Weingeist  5.    Gaben  10— äO  Tropfen. 

3.  Bitter©  Hagenmittel,  Unter  den  eigentüchen  Muskel- 
imd  J^ervengjften  zeichnen  sich  verschiedene  AlkaloTde  und 
andere  Stoffe  durch  einen  intensiv  bitteren  Geschmack  aus, 
namentlich  das  Stryclinin  und  (Jhiniu.  Hie  werden  daher  bei 
der  praktischen  Anwendung  in  kleineu  Gaben  ebenfalls  zu  den 
bitteren  Mitteln  gerechnet  Man  kann  aber  eine  Gruppe 
von  JB it te r  a to f f cn  zuBamuienatellenj  die  dadurch  eharakterisiert 
istj  datJ  die  zu  ihr  gehörenden  Substanzen  hei  der  Anwendung 
vom  Magen  aus  keine  auffälligeren  Wirkungen  auf  das  Nerven- 
system oder  die  Muskeln  hervorbringen.  Dann  bleibt  freilich 
als  pharmakologisches  Merkmal  nur  der  bittere  Geschmack 
übrigt  Man  kann  zwar  annehmen  j  dafi  diese  8toffe  auf  ge- 
wisse  in  der  Magen wan düng  eingebettete^  vielleicht  nutritiven 
Zwecken  dienende  Ncrvenelemente  einen  analogen  specifischen 
Einfluß  aiisübenj  wie  auf  die  Geschmacksuerven;  indessen  fehlt 
£\iv  eine  solche  Annahme  vorläufig  die  tatsächliche  Grundlage. 
Nach  der  Einspritzung  in  das  Blut  sind  einzelne  dieser  StoflTe 
sehr  wirksam.  Die  kjystallisierende  Hopfen  bittersäure 
(Lupulinsäure)  verursacht  hei  der  lujection  ihrer  mit  Hilfe 
von  Natriumcarbonat  hergestellten  Lösung  in  das  Blut  erat  Er- 
regung, dann  Lähmung  der  im  verlängerten  Mark  gelegenen 
Zentren j  insbesondere  der  Reapiration^  und  ist  bei  dieser  Ac- 
re ndungsw  eise  sehr  giftig;  weniger  ist  das  bei  der  Einspritzung 
unter  die  Haut  und  fast  gar  nicht  mehr  bei  der  Einführung  in 
den  Magen  der  Fall.  Im  Biere  findet  sie  sich  nicht  in  unver- 
ändertem Zustande,  sondern  in  Form  eines  harzartigen  Um- 
randlungeproduktes ^  das  iiberhaupt  kaum  mehr  wirksam  ist 
jDreser*)).    Nach  der  Injectiou  von  Columbin  (Colombin) 


1)  Dreser,  Arch,  f.  exp.  Patli,  u.  PharmakoL  2B.  MK  1887. 
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und  Cetrarin  (Cetrarsäure)  in  die  Venen  wurde,  nach  einer 
anfänglichen  vorübergehenden  Erniedrigung,  eine  Steigerung 
des  arteriellen  Blutdrucks  beobachtet  (Köhler *)).  Über  die 
Wirkung  der  Bittermittel  auf  die  Verdauungsorgane  vergl.  das 
oben  (S.  318  u.  319)  Gesagte. 

Von  den  Gewürzen  unterscheiden  sich  die  rein  bitteren 
Mittel  dadurch,  daß  sie  keine  allgemeine  Reizung  der 
Magenschleimhaut  verursachen.  Dagegen  haben  sie  in 
ähnlicher  Weise  wie  jene  bis  zu  einem  gewissen  Grade  eine 
antiseptische  Wirkung.  Bei  einzelnen  kommt  auch  ein  Ge- 
halt an  Gerbsäure  in  Betracht. 

In  praktischer  Hinsicht  sind  diese  bitteren  Pflanzenteile 
auch  deshalb  von  Interesse,  weil  sie  zur  Herstellung  der 
bitteren  Branntweine  dienen,  die  ebensowohl  Genuß-  als 
populäre  Magenmittel  sind. 

Unter  den  nachstehenden  Drogen  und  Präparaten  verdient 
keines  besonders  bevorzugt  zu  werden.  Der  eine  Praktiker 
wird  mit  Vorliebe  dieses,  der  andere  jenes  Mittel  anwenden. 

1.  LignumQuassiae,  Quassia;  zerkleinertes  Holz  und  Rindenstücke 
von  Quassia  amara  und  Picrasma  excelsa.  Die  in  diesen  Pflanzen  ent- 
haltenen kristallisierbaren,  ehem.  indifferenten,  in  Wasser  wenig  lös- 
lichenBitterstoffewerdenQuassiin  und  Pik  ras  mingenannt  (Mas  SU  te2)). 
Als  Macerationsaufguß  zu  1,0 — 4,0. 

2.  Herba  Absinthii,  Wermut;  Blätter  und  blühende  Spitzen  von 
Artemisia  Absinthium.  Der  kristallisierbare  Bitterstoff  Absinthin  ist 
in  Wasser  sehr  wenig  löslich.  Das  ätherische  Öl  enthält  das  mit  dem 
Campher  isomere  Thujon  (Absinthol).  3.  Extractum  Absinthii;  mit 
Weingeist  und  Wasser  aus  dem  Wermutkraut.  Gaben  0,5— 1,0. 
4.  Tinctura  Absinthii.  Wermutkraut  1,  verd.  Weingeist  5.  Gaben 
20—30  Tropfen. 

5.  Folia  Trifolii  fibrini.  Bitter- oder  Fieberklee;  die  Blätter  der 
Menyanthes  trifoliata.  Der  Bitterstoff  Menyanthin  ist  ein  in  kaltem 
Wasser  schwer  lösliches  amorphes  Glykosid.  Gaben  1,0—4,0,  als  Ab- 
kochung. 6.  Extractum  Trifolii  fibrini;  aus  dem  Bitterklee  mit  heißem 
Wasser  dargestellt.    Gaben  0,5 — 2,0. 

7.  Radix  Gentianae,  Enzianwurzel;  Wurzelstöcke  und  Wurzel- 
äste von  Gentiana  lutea,  G.  pannonica.  G.  purpurea  und  G.  punctata. 
Der  Bitterstoff  Gentiopikrin  ist  ein  in  Wasser  leicht,  in  absol.  Alkohol 
schwer  lösliches,  kristallisierbares  Glykosid.  Das  Gentisin  ist  in  je(}er 
Beziehung  indifferent.    8.  Extractum  Qentianae ;  aus  der  Enzianwur^el 


1)  Köhler,  Prager  Vierteljahrsschr.  f.  Heilk.  120.  49.  1873. 

2)  Massute,  Arch.  d.  Pharmacie.  228.  Bd.  4.  Heft.  1890. 


1  u  i t  W  asse  r    9.  T  i  n  i  ■  t  y  r  a  O  e  n  t i  a  n  a  e .     Enzian w  urz  el  1,  "\V  einjg'eiB t  5. 
Gaben  '20— ÖÜ  Tropfen. 

10.  Herba  Genta urii,  Tausendgüldenkraut;  das  Mühende  Kraut 
di^r  Erythraea  Centaurium.  Enthält  vielleicht  Gen tiopikrin;  das  Erytbro- 
ccntaurin  ist  ^cat^hmacklos. 

11.  Tinctura  amara,  bittere  Tinktur.  EinKianwnrzel  3,  Tausend- 
g'iilden kraut  3j  Ponieranzens*^haleR  2,  PomcraiiKcn  1,  Zitwerwurzel  Ij  verd. 
Weingeist  50.    Gabon  20—60  Tropfen. 

12.  Elixir  Anrantü  comp oai tum.  Poineranzenachalen  20,  Ziujiut  4, 
Kaliumcarbonat  1,  Xercj^wcin  100;  der  abjyrepreßten  Maserati onstiübsi g^- 
keit  werden  zugesetzt:  Enzianextraet  2^  Wennutextraet  2,  Bitterklee- 
exti'act  2,  Cascarillextract  2.  Teelöffel  weise*  Stiniuit  in  seiner  Be- 
deutung mit  jedem  bitteren  Bratintw^ein  überein. 

13.  Elixir  ftmarnni,  Wermutextra  et  2.  Pfeflferminzölzucker  1,  aro- 
ma tische  Tinctur  1.  bittere  Tinctnr  1^  Waaser  5.    Teelöffelweise. 

14.  Herba  Catdui  benedicti,  Cardobenedictenkraut;  die  Blätter 
und  blüh  enden  Zweige  des  ( -mcus  benedktua  (('arbenia  benedicta)>  Der 
kri  stall  isierbare  Bitterstoff  Cnieiu  ist  in  kaltem  Wasser  seil  wer  löslich. 
15,  Extraetum  Cardui  lienedicti;  mit  heißem  Wasser  hergestellt. 
Caben  0.5—1,0. 

10 .  H  a  d  i  X  T  a  r  a  x  a  ei  c  u  m  Herba,  Löwenzahn ,  Taraxacu m  vu Igare . 
Der  Bitteratoff  Taraxacin  ist  kristaUlßierbar  und  in  Wasser  lösliclh 
Bei  den  sogenannten  Frühlings kiirenj  zn  denen  frische  Kräutersäfte,  mit 
Vorliebe  der  Löwenzahn,  verwendet  \a  urden,  koninit  besonders  die  gelinde 
abführende  und  diuretische  Wirkung  der  in  den  letzteren  enthaltenen 
Salze  organischer  Säuren  in  Betraclit.  17.  Extr actum  Taraxaci. 
Löiyenzahnextract;  aus  der  getroekneten  PÜanze  mit  Wasser.  Gaben 
0^—1,0. 

18.  Radix  ColombO)  Colonibownrael ;  Yon  lateorrhiza  Coluinba  oder 
pal  in  ata.  Der  krit^tallisierbare  Bitterstoff  Colombin,  das  Lac  ton  der 
ColombosKure.  ut  in  Wasser  sehr  wenig  löslich.  Außerdem  enthält  die 
Wurzel  Berberin  oder  berberinartige  Alkaloide,  die  ebenfalls  bitter 
schmecken.  Die  Stärke,  welche  in  ihr  vorkommt,  un<i  wohl  noch  andere 
colloidale  Substanzen  vermitteln  den  Übergang  der  genannten  Bestand- 
teile in  den  Darm  fvergl,  S.  308).  Das  Mittel  beseitigt  Durchfälle. 
Do  eh  liifit  sich  über  die  Art  der  Wirkung:  nichts  Bestimmtes  an- 
geben, denn  Gerbsäure  scheint  in  der  Droge  nicht  vorzukommen. 
Vielleicht  handelt  es  sich  um  eine  ähnliche  Wirkung  auf  die  Darin- 
gefäße  wie  beim  Cot^^in  (vergl.  oben  S,  322).  Gaben  0,5-1.0,  täglich- 
10,0  als  Decoet. 

10.  C  ort  ex  Oascarillae^j  von  ijroton  JCluteria.  Der  Bitterstoff 
Cascarillin  ist  kristjillisierbar  und  in  Wasser  sehr  schwer  löslich.  Das 
ätheri.sche  öl  besteht  aus  einem  Terpen  und  anderen  Kohlen-  und  Oxy- 
kahlenwaflser Stoffen*  Auch  der  Gerbsäuregehalt  kommt  in  Frage. 
Kinzelgabeti  0^—2,0,  tätlich  ö^O— 15,0^  ala  Abkochung  1  :  10.    20.  Ex- 
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tractum    Cascarillae-,    aus  der   Cascarillrinde   mit  heißem   Wasser. 
Einzel  gaben  0,3—1,0,  täglich  2,0—5,0. 

Eine  Anzahl  anderer,  Bitterstoffe  enthaltender  Pflanzen 
reiht  sich  diesen  an.  Darunter  sind  besonders  zu  nennen  die 
Schafgarbe,  das  blühende  Kraut  von  Achillea  Millefolium, 
mit  dem  sehr  bitter  schmeckenden  Achillein,  und  die  in  den 
Alpen  wachsende  Moschusschafgarbe,  Achillea  moschata, 
in  der  sich  das  bittere,  harzartige  Ivain  neben  ätherischem  Ol 
findet 


IV.   Den  verschiedensten  Zwecken  dienende,  zum 
großen   Teil  veraltete   und   obsolete   Drogen    und 

Präparate. 

Die  Mehrzahl  der  im  folgenden  aufgeführten  Drogen  und 
Präparate,  welche  die  Pharmakopoe  den  Ärzten  noch  bietet, 
läßt  sich  nach  ihrem  Zweck  heute  überhaupt  nicht  mehr 
charakterisieren.  Da  gibt  es  Corrigentia  und  Adjuvantia 
in  bezug  auf  die  Wirkung  anderer  Mittel,  Antidyskrasica, 
Tonica,  Nervina,  Diapno'ica,  Stomachica,  Digestiva, 
Diuretica,  auch  Wundmittel,  also  Antiseptica,  und  man- 
ches andere. 

Tatsächlich  handelt  es  sicli  meist  um  schwache  Wirkungen  äthe- 
rischer Öle,  die  hauptsächlich  der  Terpen-  und  Camphergruppe  angehören. 
Es  braucht  kaum  besonders  erwähnt  zu  werden,  daß  auch  durch  diese 
Agentien,  z.  B.  durch  die  Amica,  manches  therapeutische  Eesultat, 
namentlich  bei  der  Anwendung  als  Geschmackscorrigentien,  als  Magen- 
und  Hautreizmittel  u.  dergl.  erzielt  werden  kann.  Einzelne  hatten  ver- 
mutlich auch  eine  Bedeutung  als  Desinfectionsmittel  und  Antiseptica. 
Sie  sind  aber  nach  allen  diesen  Richtungen  nichts  weniger  als  unent- 
behrlich. Die  Pharmakologie  kann  mit  diesen  Kräutern,  Wurzeln  u.  dergl. 
ebensowenig  etwas  anfangen,  wie  gegenwärtig  die  Therapie. 

Die  ätherischen  Öle  der  nachstehenden  Labiaten  gehören 
chemisch  und  vermutlich  auch  pharmakologisch  der  Terpen- 
und  Camphergruppe  an.  Gewöhnlichen  Campher  enthalten 
das  Lavendel-  und  Rosmarinöl. 

1.  Spiritus  Melissae  compositus,  Carmelitergeist;  weingeistiges 
Destillat  aus  Melisse,  Citronenschalen,  Muskatnuß,  Zimmt,  Gewürznelken. 
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2.  Folia  Melius ae,  L'itronennielisse ;  von  der  kultivierten  Meli*5i*5t  offi- 
einalia»  3.  Herb u  TJiy »iii,  Gartentliyniian;  blilkende,  beblätterte  Zweite 
von  Thymus  vulgaris,  4.  Oleum  Thymi,  ätberiseheB  Thyiuianöl;  ent- 
hllt  Thymol,  Cymol  und  das  Terpen  Thymen,  5.  Herba  Öerpylli, 
Quendel;  beblätterte  blühende  Zweig-e  von  Thymus  Serpylluin.  Das 
ätherieche  Öl  begteLt  hauptsächlich  aus  einem  Terpen.  6.  Flores  La- 
va n  d  u  1  a  e ,  Lav e n del bJÄten :  v on  La vandula  ve ra.  7,  0 1  e  a  ni  Iv  a  v  a  n  - 
dulae;  das  ätheiisehe  LaveudeKil  enthalt  neben  einem  Terpen  ^^^ewölin- 
liehen  t'aiupher.  8.  Spiritus  Lavandulac;  weing^eistiges  Destillat  der 
Lavendel  bluten.  9.  Oleum  Eogmariui;  Rosmarinöl;  von  liosmarinus 
officinaÜB ;  besteht  aus  einem  Terpen.  gewöhnliehera  Campher  und  BomeoL 
10,  Species  aromaticae*  Pfeffermini:,  Quendel,  Thymian,  Lavendel  je 
2  Teile,  Gewürznelken  und  C «beben  je  1  TeiL  Sic  dienen  besonders 
in  Form  von  Kräuterkissen  als  gelindes  Hautreiz  mittel, 

Ätherisclie  Öle,  dariinter  ebenfalls  Terpene  und  Campher- 
arten, aromatische  nnd  andere  Bestandteile  sind  in  den  folgen- 
<len,  verschiedenen  Pflanxenfamilien  entstammenden  Drogen 
enthalten* 

IL  Fiores  Arnicae;  Blütenköpfchen  von  ATnica  niontana.  Be- 
standteile: ätherisches  Ol  und  Arnieinj  letzteres  ist  eine  ^^ellie,  harz- 
artige, bitter  sclimeckende  Subatanz.  12.  T in c  tu  ra  Ärnieae.  Arnika- 
b löten  1^  verd.  Weingeist  10.    Gaben  10— 20  Tropfen. 

13.  Fr  actus  Lauri^  Lorbeeren  j  von  Lanrus  nobilis,  14-  Oleum 
Lauri;  grünliches  Gera  enge  von  fettem  und  aus  Terpenen  bestehendem 
etherischen  ÖL 

15.  Myrrha;  Gummiharz  der  Commiphora  abeasinica  und  ('.  Sehim- 
peri  (Balsamen  Myrrhar  IJalsamodendron  Myrrha).  Bestandteile:  äthe- 
risches Öl  (Myrrhoi),  Harz  (MjTrhin):  ^Baaaniioumj  Stoujachicum,  Em- 
menagogum"  n.  dergL  Gaben  03-^0,6.  16.  Tinetura  Myrrhae:  1  Teil 
auf  5  Weingeist. 

17.  MiKtura  ol&OBO-bal&amica^  Hoffmannscher  Leliensbalsam.  La- 
vendel-, Nelken-,  Zimmt-j  Thymian-,  Citronen-  nnd  äther.  Muskatnußöl 
je  1  Teil,  Perubalsam  4,  Weingeist  240  Teile.  Zu  Einreibungen,  als 
Hieebmittel,  bei  Zahnschmerzen. 

18.  Rliizoma  Iridis,  Veilchenwurzel;  vonverschieilenenlriBarten. 
Bestandteiler  Qunmii,  das  Glykosid  tridinund  das  veilchenartig  riechende 
Iren. 

19 .  Herba  >I  e  1  i  1  o t i ,  St eink lee ;  v on  Me lilotu s  ofii ein alis.  "20.  Se- 
men Foenugraeci,  Boekshomsamen:  von  Trigonella  Foennm  graecum. 
j^ehleim,  Bitterstoflf,  rieche'hdes  Harz. 

Zur  Bereitung  der  veralteten  Holztränke,  die  als  blutrei- 
nigende^  achvireiß-  nnd  barntreibende  Mittel  im  beaon- 
deren^  als  Antidyslcrasica,  Resolventia  und  Alterantia  im  all^e- 


1 
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meinen  dienten  und  denen  sich  in  neuerer  Zeit  die  Condu- 
rangorinde  zuerst  als  Krebs-  und  dann  als  Magenmittel 
angereiht  hat,  wurden  vorzugsweise  folgende  Drogen  ver- 
wendet. 

21.  Lignuin  Sassafras,  Fenchelholz;  das  Holz  der  Wurzel  von 
Sassafras  officinale  (Lauras  Sassafras,  L.).  FeiM^elartig  riechendes  äthe- 
risches Öl,  aus  10%  Safren,  CmH,«,  und  90<»/o  Safrol,  C10H10O2,  be- 
stehend; letzteres  kristallisiert,  bleibt  aber  leicht  flüssig. 

22.  Lignum  Guajaci,  Guajakholz;  das  Kernholz  von  Guajacnm 
officinale.    Enthält  Guajakharz. 

23.  Radix  Ononidis,  Hauhechelwurzel;  von  Ononis  spinosa.  Ent- 
hält das  geruchlose,  in  Wasser  fast  unlösliche,  kristallisierbare,  kratzend 
schmeckende  Glykosid  Ononin,  ferner  Ononid  (Ononisglycirrhizin)  und 
Onocerin. 

24.  Species  Lignorum,  Holztee.  Guajakholz  5,  Ononiswurzel  3, 
Süßholz  1.  Sassafrasholz  1. 

25.  Gort  ex  Condurango,  von  Marsdenia  Condurango  (Gonolobus 
Condurango).  Als  sicheres  Mittel  gegen  Krebs  empfohlen.  Eine  gewisse 
Wirksamkeit  bei  Magenleiden  ist  wohl  dem  Gerbsäuregehalt  zuzu- 
schreiben. Enthält  außerdem  ein  eigenartiges  Glykosid  und  in  sehr  ge- 
ringer Menge  eine  strychninartig  wirkende  Base.  26.  Extractum 
Condurango  fluidum,  Condurango-Fluidextract.  100  Condurango  auf 
100  Fluidextract.  Gaben  1,0— 1,5.  27.  Vinum  Condurango.  Condu- 
rangorinde  1,  Xereswein  10.    Teelöffelweise. 

28.  Herba  Violae  tricoloris,  Stiefmütterchen,  Freisamkraut; 
von  Viola  tricolor. 

29.  Radix  Le  vi  stiel,  Liebstöckel,  von  Levisticum  officinale.  Ent- 
hält ätherisches  Ol  und  ein  unangenehm  schmeckendes  Balsamharz. 

Das  Löffelkraut  wird  beim  Scorbut  gebraucht,  auf  Grund 
der  Erfahrung,  daß  Seeleute,  welche  an  dieser  Krankheit  leiden, 
genesen,  wenn  sie  in  nördlichen  Gegenden  ein  Land  erreichen, 
welches  ihnen  als  einziges  frisches  Gemüse  oder  Salat  dieses 
Kraut  bietet. 

30.  Herba  Cochleariae,  Löffelkraut;  das  blühende  Kraut  von 
Cochlearia  officinalis.  Das  ätherische  Löffelkrautöl  ist  das  Senföl  des 
secundären  Butyls. 

31.  SpiritusCochleariae.  Getrocknetes  Löffelkraut  4,Senfsamenl 
auf  15  Destillat.  Die  Combination  von  Löffelkraut  und  Senf  hat  keinen 
Sinn. 
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V,  Desinfections-  und  Reizmittel  für  die  Harnorgane. 

Eüne  Anzahl  namentlich  den  Terpenen  angehörender  Pflanzen- 
bestandteUe  ist  dazu  bestimmt^  nach  der  Resorption  vom  Magen 
ans  meist  in  verändertem  Zu8tande  die  Nieren  zu  passieren  und 
dabei  in  verschiedener  Weise  heilsam  zn  wirken.  Während 
man  durch  die  Wacholderpräparate  die  Harnsekretion  zu 
befördern  sucht^  will  man  durch  den  Copaivabalsam  und  die 
C  üb  eben  namentlich  auf  die  blennorrhoisch  erkrankte  Schleim- 
haut der  Harnröhre  einen  günstigen  EinfluÜ  ausüben* 

In  den  Wii.eliolderbeereii  linden  sich  Alkalisake  organischer  Säuren, 
wek'he  in  fleraelben  Weise  wie  amlen^  Salze  dieser  Art  die  Harnahsonde- 
rujig  zu  vennehren  UüÄtande  sind.  Ferner  veruraachen  die  Ikatandteile 
der  ätheriscljen  <)le,  wenn  sie  im  unvoniiiderten  Zustjintle  in  die  Vieren 
gelangen,  eine  Reizung  derselben ^  die  in  den  liöheren  Gruden  zur  Ent- 
ziindnni^  fnliien  kann^  in  sehr  mäßij^rer  Strirke  dagegen  nur  die  harn- 
absondernde  Tätigkeit  der  EpttUelien  oder  die  Durdilässigkeit  rtea  Nieren- 
gewebes  für  diis  Wasser  zn  erlnilien  sebeint. 

Die  atlieiischen  Ole  der  genannten  Drogen  bestehen  zum 
großen  Teil  ans  Terpeneu»  welche  ihrer  Flüchtigkeit  wegen 
leicht  resorbiert  werden  und  im  Organismus  gepaarte  Gly- 
kuronsäuren  bilden.  Diese  gehen  in  Form  leicht  löslicher 
8alze  in  den  Harn  über.  Ob  sie  dabei,  wie  andere  Salze,  die 
Auascheidüng  des  Wassers  beschleunigen^  ist  noch  nicht  unter- 
sucht Es  \\*ird  ihnen  in  dieser  Richtung  kaum  eine  große  Be- 
deutung zuzuschreiben  sein.  Dagegen  spielen  die  gepaarten 
Verbindungen  der  Terpene  wenigstens  in  gewissen  Fällen  eine 
wichtige  EoUe  im  Harn^  die  darin  besteht^  da[^  der  letztere 
gleichsam  vor  seiner  Absondernng  aseptisch  gemacht  wird* 
Dieses  Verhalten  ist  zuerst  nach  dem  Einnehmen  von  Copaiva- 
baisam  beobachtet^  hat  aber  auch  tur  andere  HubstaTizen^ 
namentlich  der  aromatischen  Reihe^   Geltung. 

Der  Hanij  welcher  von  Menschen  und  Tieren  nach  dem 
Einnehmen  von  Copaivabalsam  gelassen  wird,  geht  in  der  Regel 
schwerer  in  Fäulnili  über  als  unter  gewöhnlichen  VerhäitniBsen. 
Er  bleibt  längere  Zeit  völlig  klar^  und  selbst  wenn  schließlich 
sich  Tripelphosphat  abscheide t^  und  die  Oberfläche  dch  mit 
Schimmelpilzen  bedeckt^  treten  Fäulnißbaktenen  entweder  gar 
nicht  oder  nur  in  geringer  Menge  auf.  Aus  dieser  Beschaffenheit 


330         Durch  moleculare  Eigenschaften  local  wirkende  Mittel. 

des  Harns  ergibt  sich  die  Bedeutung  des  Copaivabalsams  und 
wohl  auch  der  Cubeben  bei  der  Behandlung  der  blennorrhoisch 
erkrankten  Harnröhren  Schleimhaut  von  selbst.  Wenn  an  der- 
selben auch  nur  wenige  Tropfen  gewöhnlichen  Harns  hängen 
bleiben,  so  können  sie  unter  solchen  Verhältnissen  leicht  in 
Zersetzung  übergehen  und  dadurch  die  Heilung  verzögern. 
Wenn  der  Harn  dagegen  auch  nur  weniger  leicht  fault,  so  ist 
er  relativ  unschädlich,  und  damit  ein  Hindemiß  für  die  Heilung 
beseitigt.  Direkt  in  die  Harnröhre  gebrachte  Desinfections- 
mittel  werden  den  gleichen  Erfolg  deshalb  nicht  haben,  weil 
der  in  solchen  Zuständen  öfters  gelassene  Harn  sie  fort- 
schwemmt. 

Von  den  Bestandteilen  des  Copaivabalsams  scheinen  be- 
sonders die  Terpene  in  Form  von  gepaarten  Glykuronsäuren 
und  zum  Teil  auch  als  Atherschwefelsäuren  im  Harn  aufzutreten. 
Mit  der  Glykuronsäure  geben  alle  Terpene,  auch  das  gewöhn- 
liche Terpentinöl,  gepaarte  Verbindungen  und  sind  daher  ge- 
eignet, den  Harn  mehr  oder  weniger  aseptisch  zu  machen. 
Nur  kommt  es  bei  dem  praktischen  Gebrauch  darauf  an,  daß 
von  den  betreffenden  Substanzen  während  einer  nicht  zu  kur- 
zen Zeit  die  nötigen  Mengen  in  den  Magen  gebracht  werden 
können,  ohne  die  Funktion  des  letzteren  zu  beeinträchtigen. 
Ob  der  Copaivabalsam  und  die  Cubeben  dieser  Anforderung 
in  der  Tat  am  besten  entsprechen  und  ob  dadurch  ihre  Bevor- 
zugung in  der  Praxis  gerechtfertigt  ist,  oder  ob  andere  Stoffe, 
namentlich  der  aromatischen  Reihe,  den  Magen  noch  weniger 
schädigen  und  den  Harn  noch  stärker  aseptisch  machen,  muß 
durch  methodische  Untersuchungen  festgestellt  werden.  In 
früherer  Zeit  hat  man  neben  diesen  Mitteln  nicht  nur  die 
Wacholderbeeren  und  verschiedene  Balsamharze,  sondern  auch 
das  Terpentinöl  gegen  Blennorrhöen  gebraucht  und  gerühmt, 
und  in  neuerer  Zeit  für  den  gleichen  Zweck  das  Sandelholzöl 
warm  empfohlen,  aus  dem  im  Organismus  ebenfalls  gepaarte 
Glykuronsäuren  entstehen J)  Ungeeignet  scheinen  solche  Sub- 
stanzen zu  sein,  deren  Glykuronsäureverbindungen  sich  leicht 
schon   beim  Stehen   des   Harns    spalten.     In   diesem  Falle  be- 


1)  Karo,   Das  Verhalten  des  Harns  nach  Gebrauch  von  Sandelöl 
Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  46.  242.  1901. 
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günstigt  die  frei  gewordene  Glykuron säure  die  Entwicklung  der 
niederen  Organismen, 

1.  Fructus  Juuiperi,  Wadiolderbeeren;  von  Juniperua  coiuramiB* 
Gaben  15,0—30,0  täglicli,  im  Aufguß.  2.  Succus  Jtmlperi  inspieeatus, 
Wacboldenwns^  aus  den  frisehen  Ueeren  duruli  Abpressen  mit  heißem 
Wa&aer  und  Eindampfen  g-^wonnen.  TeelöftMweise.  3.  Spiritus -T uni- 
p  e  r  i ,  W  aebolde  rbe  er  en  1 ,  Wein  ge  iöt  3.  W  aaser  3  an  f  4  Des  tili  at .  Gaben 
20 — 60  Tropfen.  4,  Oleum  Juniperi;  ätherischeSj  aus  zwei  Terpenen 
bestehendes  Ol  der  Waelrolderbcoren,  5.  Species  diureticae,  harn- 
treibender Tee.  Wacholderbeeren,  StiRhoh,  Liebst^ickel'  and  Ononis- 
Wurzel  je  1  Teil.    Gaben  wie  bei  den  Wacholderbeeren. 

B.  Balsaüiuiii  Oopalvae  Copaivabalsam ;  Har^aaft  von  versoliiedenen 
Copaifcra-Arten;  entliiilt  CopalvaÖl  (CinHje),  harzartige  Copaivasäure 
und  neutrales  Harz.  Gaben  1,0 — 4^0,  in  Kapseln,  Emulsionen  oder  in 
Pillen  mit  g-ebrannter  MagTiesia. 

7.  Cubebae,  Cubeben;  die  unreifen  Früchte  von  Cubcba  officinalb 
(Piper  Cubcba).  Sie  enthalten  das  aus  zwei  Terpenen  bestehende  Cube- 
üenöL,  das  chemisch  indid'erente,  Protokatee  hu  säure  liefernde  Cubebin 
(CjoHinÜ^)  und  die  harzartige  CubebcnsäuTe.  Gaben  1,0— ö.O^  täglich 
SOjÜ— öOjO,  g-epulvert  in  Oblaten,  Bissen  oder  Pillen. 

8.  Extractum  Cnbebarum^  aus  den  Cub eben  mit  Weingeist  und 
Äther.  Gaben  0,3—1,0,  ta^^^üch  2,0—5,0,  in  Gallertkapseln  oder  mit 
t  *ubebenpuh  er  in  Pillen, 

9.  Oleum  3 an t all,  Sandelöl;  ans  dem  Rolz  von  Santalum  albnm. 
Dickliches,  gelbliches,  ätherisehes  OL 
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Die  aus  Fetten^  fetten  Ölen,  Paraifinen  und  anderen  ähn- 
liclien  Substanzen  hergestellten  Baiben  haben  eine  weiche, 
butterartige  Consisteaz  und  dienen  zu  einfachem  oder  mit 
Einreiben  verbundenem  Bestreichen  der  Haut,  entweder  um 
diese  mit  der  Fettmasse  zu  durchtränken  und  geschmeidig  und 
widerstandsfähiger  gegen  äußere  Schädlichkeiten  zu  macheo, 
oder  um  wunde,  beschädigte  und  von  der  Epideimis  entblößte 
Hautstellen  mit  einem  deckenden  Überzug  zu  versehen,  oder 
endlich,  um  Arzneiatoffe  an  der  Haut  zu  fixieren,  namentlich 
i^olchej  die  an  der  letzteren  in  anderer  Form  nicht  haften 
würden.  Gewöhnlich  handelt  es  sich  tim  Substanzen,  die  an 
der  Haut  selbst^  namentlich  als  Adstringentia  und  Antiseptica, 
zur  Wirkung  kommen  sollen.  Doch  kann^  wie  namentlich  bei 
der  Anwendung  der  grauen  Quecksilbersalbe,   auch  der  Über- 
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gang  des  wirksamen  Bestandteils  in  das  Blut  beabsichtigt 
werden. 

Öle,  Fette  und  Paraffine  von  flüssiger  oder  salben- 
förmiger  Consistenz  dringen  beim  Einreiben  in  die  mensch- 
liche Haut  in  größeren  Mengen  in  diese  ein  und  verbreiten 
sich  dann  weiter  im  Organismus.  Bei  Hunden  und  Kaninchen 
gelangt  mit  der  Haut  in  innige  Berührung  gebrachtes  Vaselin 
in  den  Körper  und  ist  in  den  Organen,  namentlich  in  den 
Muskeln,  nachweisbar  (Sobieranski  ^)).  Subcutan  injiciertes 
flüssiges  Paraffin  verbreitet  sich  diffus  in  den  Spalträumen 
des  Bindegewebes  und  gelangt  durch  diese  nach  längerer 
Zeit  mit  Umgehung  der  Lymphgefäße  in  die  Körperhöhlen, 
namentlich  in  die  Bauch-  und  Brusthöhle,  aber  auch  in  die 
Schädelhöhle  und  die  Knochenhöhlen.  Das  hier  abgelagerte 
Paraffin  ruft  Bindegewebs  Wucherung  hervor.  Das  neugebildete 
Bindegewebe  durchwuchert  die  Paraffinmassen  und  bringt  sie 
in  feine  Verteilung.  In  diesem  der  Emulsionierung  gleichenden 
Zustande  wird  dann  das  Paraffin  resorbiert,  indem  es,  aber  erst 
nach  Monaten,  in  die  Lymphbahnen  übergeht  (Juck uff 2)). 
Auch  das  aus  dem  Paraffin  rein  dargestellte  Nonadecan, 
C\9H4o,  verschwindet,  allerdings  sehr  langsam,  aus  dem 
tierischen  Organismus.  An  einer  Ratte  wurden  nach  zwei 
Monaten  von  der  subcutan  injicierten  Substanz  noch  42  ^/q  im 
Körper  wiedergefunden  (H.  Meyer ^)).  Ein  Teil  scheint  ver- 
brannt, ein  anderer  in  den  Darm  ausgeschieden  zu  werden. 
Sicher  bleibt  also  das  Paraffin  längere  Zeit  unverändert  im 
Organismus.  Dieser  Umstand  darf  bei  der  Anwendung  des 
Paraffins  als  Salben  statt  der  Fette  nicht  unberücksichtigt 
bleiben  und  kommt  namentlich  bei  der  Massage  in  Betracht, 
wenn  bei  dieser  längere  Zeit  hindurch  täglich  größere 
Mengen  der  unter  dem  Namen  Vaselin  bekannten  Paraffin- 
salbe in  die  Haut  eingerieben  werden. 

Nicht  flüchtige  Substanzen  gehen  in  Form  ihrer 
wässrigen  Lösungen  von  der  normalen,  intacten  Haut 
nicht  durch  die  Epidermis  in  deft  Körper  über,  wenn  die 
letztere   genügend  von   dem  Fett  der  Talgdrüsen  durchtränkt 


1)  Sobieranski,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmaköl.  31.  329. 
2J  Juck  uff,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmaköl.  82.  124.  1893. 
3)  H.  Meyer,  Münch.  med.  Wochenschr.  1901.  Nr.  11.  S.  417. 
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ist  Wenn  aber  Al^schürtangea  der  Epidermis  bestehen  oder 
der  Hauttalg ^Jdurcli  Waschelimit  Alkohol  oder  Äther  sorgfältig- 
entfernt  wird,  so  kann  auch  der  Übergang  wäsariger  Lösungen, 
wenigstens  in  geringer  Menge,  erfolgen.  Noch  leichter 
dringen  Substanzen  in  alkoholischer  oder  ätherischer 
Lösung  durch  die  Epidermis.  Ebenso  gehen  in  Fetten 
und  Salben  gelüste  Btoffe  mit  diesen  zusammen  durch 
die  Epidermis.  Darauf  beruht  z.  B.  die  Wirksamkeit  der 
Canthariden  enthaltenden  Pflaster  und  Halben  und  der  Über- 
gang des  Quecksilbers  in  Form  seiner  fettsauren  Verbindungen 
bei  der  Schmierkur  mittels  der  grauen  Salbe. 

Man  kann  also  in  der  Tat  durch  die  Salben  einerseits 
ArzueistofFe  auf  die  tieferen  Schichten  der  Haut  einwirken 
lassen  oder  noch  weiter  in  den  Körper  überfuhren,  ohne  die 
Epidermis  äu  verletzen  und  andererseits  das  Eindringen  nur 
in  Wasser  löslicher  Steife  und  wahrscheinlich  auch  fester 
Partikel  und  niederster  Organismen  verhindernj  wenn  man  die 
Haut  gut  einfettet  In  neuester  Zeit  wird  fLlr  diesen  Zweck 
besonders  das  Wollfett  der  Schafe  unter  dem  Namen  Lanolin 
angewendet. 

Das  Ichthyol,  welches  eine  sirupdicke,  braune,  unan- 
genehni  riechende  Flüssigkeit  bildet,  wird  durch  trockene  Destil- 
lation des  in  Tirol  vorkommenden,  aus  Fischresten  bestehenden 
bituminösen  Gesteins  und  Überführen  der  Destillationsprodukte 
in  die  Sulfosäure  und  deren  Amraoniumsalz  gewonnen.  Es 
bildet  gegenwärtig  das  Hanptmittcl  gegen  alle  Hautkrankheiten, 
wird  aber  auch  innerlich  bei  Erkrankungen  der  Verdauungs-, 
Ätmungs-,  Geschlechts'  und  Hariiorgane  und  subcutan  bei 
schmerzhaften  Affectionen  angewendet  und  als  ein  richtiges 
modernes  Universalmittel  empfohlen ,  mit  dem  ein  ähnliches, 
aus  E raunkohlen teeröi  bereitetes  Produkt,  das  Thiol,  in  Wett- 
bewerb zu  treten  sucht. 

Die  Linimente  und  der  Opodeldok  sind  Salben,  die 
neben  Fett  oder  Seife  auch  Wasser  und  meist  noch  flüchtige, 
hautreizende  Stoffe^  wie  Ammoniak  und  Campher,  enthalten, 
Der  flüssige  Opodeldok  ist  eine  solche  in  Alkohol  gelöste 
Salbe. 

1)  tber  rl.  cheni.  Beatihaffenheit  des  Hauttal^s  vergl.  Linäei\ 
Über  cL  Hauttalg  beim  Gesunden  u.  bei  einigen  Hanterkrankungen, 
Tfibrnger  Habilitationsschrift.    Naumburg  a.  S,  1904, 
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Aach  die  Rataplasmen  and  Fomentationen  können 
hier  ihre  Stelle  finden.  Es  sind  breiartige^  aas  qaellbaren  Sub- 
stanzen namentlich  aas  ölhaltigen  Samen  hergestellte  Massen, 
welche  im  erwärmten  Zustande  auf  entzündete  Haatstellen  ge- 
bracht werden,  am  eine  Resorption  oder  einen  Zerfall  von  Ent- 
zündangsprodakten  herbeizafohren. 

Es  handelt  sich  dabei  am  die  reinste  Form  der  Wärme- 
wirkang,  ohne  Aastrocknang  oder  Quellong  der  Gewebe. 
Denn  es  kann  weder  die  erstere  noch  die  letztere  eintreten, 
weil  einerseits  durch  die  Feuchtigkeit  des  Kataplasmabreies 
die  Verdunstung  von  der  Haut  verhindert  wird  and  anderer- 
seits die  quellbaren  Substanzen  das  Wasser  mit  genügender 
Festigkeit  binden,  so  daß  es  nicht  in  die  Gewebe  eindringen 
and  diese  nicht  zur  Quellung  bringen  kann.  Trockene  Wärme 
würde  in  solchen  Fällen  Keizung  verursachen.  Der  Fett-  oder 
Ölgehalt  der  Kataplasmen  ist  nützlich,  weil  diese  dabei  längere 
Zeit  gleichmäßig  warm  bleiben.  Am  häufigsten  werden  die 
ölhaltigen  Leinsamen  zur  Herstellung  von  Kataplasmen  be- 
nutzt. Die  Industrie  liefert  letztere  in  Form  von  Papierblättem, 
welche  auf  der  einen  Fläche  mit  einer  Schicht  quellbarer  Sub- 
stanzen überzogen  sind.  Die  Blätter  werden  im  feuchten  Zu- 
stande auf  die  Haut  gebracht  und  vom  Körper  erwärmt 

Bei  den  erweichenden  Kräutern  kommt  neben  der 
Wärme  auch  die  durch  die  ätherischen  Öle  hervorgebrachte  ge- 
linde Reizung  als  wirksames  Moment  mit  in  Betracht  Die 
warmen  Moor-  und  Schlammbäder  sind  gewissermaßen 
Kataplasmen  für  die  ganze  Haut 

Von  den  nachstehend  aufgeführten  Salben  enthalten  einzelne 
Bleiweiß  oder  Bleiseife  (fettsaures  Blei).  Es  ist  zweifelhaft,  ob  dem 
Blei  in  dieser  Form  eine  Bedeutung  als  Adstringens  zukommt. 
Diese  Salben  sind  vielmehr  als  reine  Deckmittel  anzusehen. 

a)  Reine  Fettsalben. 

1.  UniBnientum  Paraffini.     Festes  Paraffin  1,   flüssiges  Paraffin  4. 

2.  Adeps  suilluB,  Schweineschmalz.    Schmelzp.  38-40". 

3.  Adeps  Lanae  anhydricus.    Fett  aus  der  Schafwolle. 

4.  Adeps  Lanae  cum  Aqua.    Wasserhaltiges  Wollfett. 

5.  UnguentumAdipisLanae.    Aus  Wollfett,  Olivenöl  u.  Wasser. 

6.  Unguentum  cereum,  Wachssalbe.    Olivenöl  7,  gelbes  Wachs  3. 

7.  Unguentum  Diachylon.  Bleipflaster  und  Olivenöl  tu  gleichen 
Teilen. 


Ilautsalben  und  PHaäter. 


8.  Unguentum  Cerussaej  Bleiweißsall>e,  Blei  weiß  3,  Paraffin- 
aalbe  7»  9.  Ungtioiitum  Ceruseae  eauiphoratuiD,  Bleiweißsalbe  19, 
Canipher  1.  10.  B  a  I  s  a  dj  u  tu  N  u  e  1  s  t  a  ü  ^  Muökatbalaam.  Wachs  1,  Oliven- 
öl 2,  Mnskatnußont.  11.  Ungüeiitum  liosmarini  compositum,  lios- 
marinsalbe.  Schweineschmalz  16,  Talg  8,  gelbes  Wacha  2,  Muskatnußt^l  9, 
RosmarinÖl  1,  Wacbolderbeeröl  1, 

b)  Wasserhaltige  öalben  und  Lininiente, 

1*  Unguentiim  lönienB^  Cold- Cream,  WeiJieö  Wacba  7,  Walrat  8, 
Mandelöl  57,  Wasser  2H,  Uosenäl  1  Tro])fen. 

2.  TJnguentum  Glycerinl^  Glycerinsalbe.  Weizenatärke  10,  Wasser  15t 
Gljrceriti  90. 

3.  Xiinimentüm  aiamoniatum,  Liniraentum  volatilo,  flüchtige  Salbe, 
Olivenöl  3,  Mohnöl  1,  Aniiiioniakflilaaigkeit  L 

4.  L  i  n  i  m  e  n t  u  m  -a  m  rfl  o  n  ia  t  o  -  c  a  m  p  li  o  r  Ä  t  u  m  t  flticbtiges  Campher- 
liiiiment.    Campheröl  3,  Mohnöl  1,  AmmoniakflÜssigkeit  1. 

5.  liinimentum  süponato-campboratum,  Opodeldok.  MediciniscbB 
S«ife  40p  Campber  10,  Weingeist  4iitj,  Tbymianöl  i^,  Kosmarinöl  3,  Aiu^ 
moniaktlussigkeit  25. 

iL  Spiritus  Raponato-campliorafcuSt  flQssiger  Opodeldo 
CJampherspiritus  GO^  Seifeiisjjtritus  175.  Ammoniak  12^  Thjmianöl  1,  Kosi 
Tuarmöl  2, 


'M 


c)  Fette  Öle  und  ßalbenbestandteile, 

1,  Oleum  Olivarum,  OlivenüL  2.  Ol  Olivarum  oommnne, 
Bau  luüL  8.  0 1 .  A  m  y  g  d  a  1  a  r  q  m ,  M  andelöl .  4 .  0 1.  P  a  j^  v  e  r  i  s ,  Mohn  öl . 
5.  Ol.  Lini,  Leinöl;  zu  Klystieren  und  Linimenten.  *ü,  OL  Co  cos,  Co- 
cosöl,  aus  den  Samen  von  Cqcos  nucifera;  von  Butterconaistenz.  *7.  OL 
Caeao,  Cacaobuiter;  aus  den  Samen  von  Theobroma  Cacao;  talgartig 
spröde.  8.  OL  Nncistae,  Muskatnußöl;  aus  den  Muskatnüssen  (vergl. 
oben  S.  321).  Gemenge  von  l^ctt,  äther.  Öl  und  Farbetoften.  9.  Sebum 
ovile,  Hammeltalg.  10.  Cetaccum,  Walrat ^  der  gereinigte^  nrakristab 
lisierte  feste  Inhalt  besonderer  Höhlen  im  Körper  der  l^otwale,  Pbysoter 
tuacroccphalnsi  besteht  aus  Pahnitinsäure-Cetylester.  11.  Paraffinam 
liquidum,  rtüssiges  Paraffin i  aus  Petroleum  gewonnene^  färb-  und  ge- 
ruchlose, ölartige  Flüssigkeit.  12.  Paraffin  um  solid  um,  festes 
Paraffin 5  feste^  weiße^  geruchlose  Masse,  13,  Glycermum,  Glycerin 
farblose,  neutrale,  aini partige  Flüssigkeit.    Spec.  Gew.  1,225—15235. 

d)  Kataplasmenbeetandteile* 
1.  Semen  Xjini,  Leinsamen.     Das  Leinmehl,  Fariua  seminum  Lini, 
,     wird  für  Kataplaimen  mit  Wasser  zu  einem  Brei  angerührt. 
',  2.  Flacenta  seminis  Lini;  Leinkuchen;  die  Preßrückstande  der 

I     Ladnsamen. 

j  3.  Speciea   eraollientes,   erweichende    Kräuter;     Eibisch-   und 

'      Malvenblätter,  Metilotusj  Kamillen,  Leinsamen  je  1  Teil. 
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Den  Salben  schließen  sich  die  Pflaster  an.  Sie  werden 
aus  klebenden  Gemengen  von  Harzen,  Fetten  und  Bleiseifen 
i^Bleipflaster)  hergestellt  und  haben  als  Kleh-  oder  Heftpflaster 
im  wesentlichen  eine  mechanische  Wirkung  oder  dienen  als 
Schutz-  und  Deckmittel  der  Haut.  Für  diesen  Zweck  eignest 
sich  besonders  das  Bleipflaster,  mit  dem  das  Bleiweißpflaster 
in  bezug  auf  das  Fehlen  der  reizenden  Wirkung  übereinstimmt 
In  manchen  Fällen  ist  ein  gewisser  Grad  einer  nutritiven 
Reizung  erwünscht,  um  den  Zerfall  oder  die  Schmelzung 
kranker  Gewebsteile  zu  begünstigen.  Man  wählt  dann  die  aus 
Harzen  oder  aus  einem  Gemenge  der  letzteren  und  Bleiseife 
bestehenden  Pflaster,  welche  als  reizend  wirkenden  Bestandteil 
Terpentinöl  oder  andere  meist  flüchtige  Substanzen,  z.  B. 
Campher,  enthalten.  Man  nennt  sie  im  populären  Sinne  Zug- 
pflaster.  Zu  den  Deekpflastem  kann  auch  das  CoIIodiam 
gerechnet  werden. 

Von  den  Arzneipflastern  finden  gegenwärtig  fast  nur 
noch  solche  Anwendung,  welche  Canthariden  und  andere 
scharfe  Stoffe  enthalten.  Es  handelt  sich  dabei  um  eine  be- 
sondere Applicationsweise  der  betreffenden,  Entzündung  mit 
Blasenbildung  oder  Eiterung  erzeugenden  Substanzen.  Die 
Fflastermasse  fixiert  die  letzteren  an  der  Haut  und  vermittelt 
zugleich  ihren%l'bergang  auf  die  Cutis,  indem  sie  als  Lösungs- 
mittel der  Hautsehmiere  und  des  wirksamen  Bestandteils,  i.B. 
des  Cantharidins,  dient.  Diese  Pflaster  sind  bei  den  betrefifen- 
den  Gruppen  aufgeiilhrt 

In  der  deutschen  Pharmakopoe  finden  sich  gegenwiitig. 
mit  Einschluß  des  Quecksilberpflasters,  Ton  dem  man  dne 
desinficierende  Wirkung  erwarten  kann,  keine  Pflaster  mdir, 
die  andere  als  looal  wirkende  Armeistoffe  end&alten. 

1%  BelUilonit;^!-.  Opium-.  Schierlings-  luid  asdne  demtl^ 
I1t;»:^ter  sxmi  mit  Recht  außer  Ctebraitch  «rekomme».  Zwmr  fadK  «■ 
rWr^r^n^  von  AlkaloTden  in  d&^  Bhtt  auch  bei  dfeser  AawcadMgswq» 
<t;Atts  tiitWt>  li^^  kein  Oniiid  vor.  die«4^  Art  der  Apptieatioa.  wddie  &p 
^6t^?n  rnsicherheitea  für  die  Resorption  Jener  Slotfe  bietet,  zsr  Er- 
ten^rtuBi^  aU^oieiner  Wirknn,^n  in  verwenden.  An  der  Hast  «Aäi 
brisen  nor  veni^  AlksUolde  'Co^^äuDsL  VeratmL  Acontin 
Wirktttt^n  hervor. 

Auch  sokhe  Ptlaster  sind   mh  Recht  tortseLii^wm  woidem. 
^ieh  von  den  ein£»ehen  Deck-  und  Hefkpiiafe<tenL  blotf  danA  timtm  Ge- 
halt an  aromatisch-  oder  Ibelrieehenden   Asant}  nnd  firmen- 
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den  Bestandteilen  unterscheiden;  denn  solche  Nebenbestandteile  sind 
für  die  Aufgaben,  welche  die  Pflaster  zu  erfüllen  haben,  völlig  gleich- 
gültig. 

a)  Pflasterbestandteile. 

1.  Resina  Dammar,  Dammarharz;  von  verschiedenen  indischen 
Bäumen,  aus  der  Familie  der  Dipterocarpaceen.  2.  Colophonium, 
Geigenharz;  vom  Terpentin  befreites  Harz   verschiedener   Pinus- Arten. 

3.  Ammoniacum,     Ammoniakgnmmi:     von    Dorema    Ammoniacum. 

4.  Galbanum,    Mutterharz:    Gummiharz    nordpersischer   Femlaarten. 

5.  Gera  flava,  gelbes  Bienen  wachs.  6.  Gera  alba,  gebleichtes  Bienen- 
wachs. 7.  Lithargyrum,  Bleiglätte,  Bleioxyd,  PbO.  8.  Minium, 
Mennige,  Pb304.    9.  Gerussa,  Bleiweiß,  Bleicarbonat. 

b)  Pflaster. 

1.  Emplastmin  Ifithargyri,  £.  plumbi.  E.  Diachylon  simplex,  Blei- 
pflaster. Durch  Zusammenkochen  gleicher  Teile  Olivenöl,  Schweine- 
sehmalz  und  Bleiglätte  dargestellt.  Besteht  aus  den  Bleiseifen  verschie- 
dener Fettsäuren,  namentlich  der  Ölsäure. 

2.  Emplastrum  Cerussae,  Bleiweißpflaster.  Bleipflaster  12,  Oli- 
venöl  2,  Bleiweiß  7. 

3.  Srnplastmni  Idthargsrri  compositom,  Oummipflaster.  Blei- 
pflaster 24.  gelbes  Wachs  3.  Ammoniakgummi  2,  Galbanum  2,  Terf>entin  2. 

4.  Emplastrum  fuscum  camphoratum,  Mutterf>flaster.  Men- 
nige 30.  Olivenöl  00.  gekocht  und  dann  Wachs  LO,  Gampher  1  zugesetzt, 

5.  Emplastrumsaponatum,  «Seif enpfla«ter.  Bleipflaif  U;r  70,  fseWten 
Wachs  10.  medicin.  Seife  fß.  Gampher  1. 

6.  Emplastrum  Hydrargyri.  Quecksilber  2.  TerjKmtin  1.  Blei- 
pflaster 6.  gelbes  Wachs' 1.  Wollfett  1. 

7.  Smplaatmm  adbaeävam,  Heftplaster.  Bleipflai^ter  40,  \'ase- 
lin  5.  Gdophonium  35.  Dammar  10,  Kautschuk  l'>. 

8.  Gollodium.    Gollodiomwoile  2.  Äther  4'J.  Weingeist  ^;. 

9.  Collodium  elastieam.     (^'ollodium  ifi,  Hicinus^l  1.  Terpentin  -0, 

Eine  besondere,  ganz  zweckmätige  Art  von  Pflastem  bilden 
die  neoerdings  in  den  Handel  gebrachten  i»og.  Pflahtermalle 
oder  Mollpflaster,  die  au«  einer  mit  Hilfe  von  Gutta-Percba 
hergestellten,  gut  klebenden,  auf  Mall  ge^tricbefi'^rn  and  mit 
MuU  bedeckten  Pfla£terma«se  bestehen. 


SckBi«4«t'«;rr.  VL^rz-ik.',: 
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VII.   HautreizmitteL 

Eine  wichtige  Rolle  spielt  in  der  Therapie  die  Hautreizung. 
Durch  zahlreiche,  den  verschiedensten  pharmakologischen  Grup- 
pen angehörenden  Substanzen  sucht  man  an  beschränkteren 
und  ausgedehnteren  Stellen  der  Haut  oder  an  der  gesamten 
Körperoberfläche  bald  nur  die  gelinderen  Grade  einer  sensiblen 
Erregung  oder  nutritiven  Reizung  und  die  ersten  Anfänge  der 
Hautrötung,  bald  die  intensivsten  Formen  der  Reizung  aller 
morphologischen  Elemente  der  Haut  mit  exsudativer  Ent- 
zündung hervorzurufen.  Man  will  durch  solche  Eingriffe  ent- 
weder direkt  die  Haut  oder  erkrankte  Teile  und  krankhafte 
Produkte  an  derselben  verändern  oder  indirekt  auf  entferntere 
Organe  einwirken. 

Mäßige  Grade  der  entzündlichen  Reizung,  besonders  wenn 
sie  längere  Zeit  hindurch  unterhalten  werden,  können  an  den 
Applicationsstellen  und  in  deren  Nachbarschaft  Exsudate, 
Gewebswucherungen  und  andere  pathologische  Produkte 
zum  Schwinden  bringen,  z.  B.  auch  Trübungen  an  der 
Cornea. 

Auf  specifische  nutritive  oder  funktionelle  Wirkungen  kommt  es 
dabei  nicht  an,  wie  man  das  beim  Jod  häufig  angenommen  hat,  es 
handelt  sich  vielmehr  im  allgemeinen  um  Veränderungen  der  Emährungs- 
vorgänge  in  den  Geweben,  die  entweder  direkt  durch  Gewebsreizung 
oder  indirekt  durch  Gefäßerweiterung  und  vermehrte  Zufuhr  von 
frischem  Blut  bedingt  sein  können.  Von  der  größten  Bedeutung  sind 
dabei  aber  die  Intensität  und  Extensität  sowie  die  Gleichmäßigkeit  dieser 
Wirkungen  während  der  Zeit  der  Anwendung.  Wie  weit  sich  diese 
Veränderungen  und  ihre  heilsamen  Folgen  in  die  Tiefe  erstrecken,  läßt 
sich  weder  im  allgemeinen,  noch  in  speciellen  Fällen  (Bntscheiden. 
Zuelzer  (1865)  bestrich  Kaninchen  14  Tage  lang  an  der  einen  Seite  mit 
Cantharidencollodium  und  fand  dann  eine  Anämie  der  darunter  liegen- 
den tieferen  Teile.  Doch  ist  dieser  Befund  schwerlich  für  die  Entschei- 
dung jener  Frage  zu  verwerten. 

An  eine  Erklärung  der  Wirkungen  der  Blasenpfl äster 
und  der  in  Form  von  Fontanellen  hervorgebrachten  chtöhi- 
schen  Entzündungen  und  Eiterungen  auf  entferntere  Organe 
darf  umsoweniger  gedacht  werden,  als  die  erwarteten  und 
zuweilen  wohl  auch  beobachteten  Erfolge  vielleicht  in  keinem 
Falle  mit  völliger  Sicherheit  mit  der  Anwendung  dieser  Mittel 


in  Zusammenliaag  gebraclit  werden  köiiaen.  Man  liefe  Gefahr, 
etwas  erklären  zu  wollen,  was  vielleicht  gar  nicht  existiert. 

Die  stärkeren  Reizmittel,  welche  bei  temporärer  Appliea- 
tion  lebhaften  Schmerz  und  intensivere  Hautrötung  ver- 
nraachen,  verdanken  ihren,  wenigatens  in  gewissen  Fällen  wohl 
außer  Zweifel  stehenden  giinstigen  Einfluß  auf  verschiedene 
krankhafte,  namentlich  entzündliche,  i^heuraatische  und  neut^al- 
gische  Zustände,  einer  infolge  tler  Erregung  der  sensiblen 
Nerven  auf  reflectori&chem  Wege  zustande  kommenden  Wirkung 
auf  mehr  oder  weniger  von  der  gereizten  Stelle  entfernte  Organe* 

Früher  bat  man  den  Heilerfolg  von  einer  direkten  „Ablei- 
tung*^ von  Blut  aus  dem  erkrankten  Organ  abhängig  gemacht 
Jetzt  wissen  wir,  daLi  sensible  Heize  auf  reflectorischem 
Wege  auf  die  Zustände  und  Funktionen  zahlreicher  Organe 
von  dem  gruLvten  Einftuli  sind.  Sicher  ist,  daß  man  solchen 
Einwirkungen  in  therapeutischer  Beziehung  eine  große  Rolle 
einräumen  muß.  Wie  sich  aber  der  Zusammenhang  zwischen 
ihnen  und  dem  Heilerfolg  im  Einzelnen  oder  auch  nur  im 
g'roßen  ond  ganzen  gestaltet^  welche  Bahnen  die  Reflexe  ein- 
schlagen, welche  von  den  möglichen  Veränderungen  das  heil- 
same Moment  bilden,  das  alles  entzieht  sich  der  Beurteilung. 
Man  muß  sich  einfach  damit  begnügen,  die  von  der  Haut 
ans  zustande  kommenden  Reflex  Wirkungen  zu  registrieren. 

In  ähnlicher  Weise^  wie  durch  jede  stärkere  Empfindung 
der  Schlaf  unterbrochen  wird,  können  auch  bei  Ohnmächten 
und  somnolenten  Zuständen  das  geschwundene  Bewußtsein 
und  andere  Gehirnfunk tioneu  durch  stärkere  Hautreize  wieder 
zur  Tätigkeit  erweckt  werden. 

Besonders  mächtig  ist  die  Einwirkung  der  letzteren  auf 
die  RespirationS'  und  Circulationsorgane,  Doch  wird 
die  Deutung  der  an  Menschen  und  Tieren  beobachteten  Erschei- 
nimgen  dadurch  erschwert^  daß  der  bei  solchen  Beobachtungen 
wohl  nie  fehlende  psychiBcbeEinfluliderScbmerzempfindung  auf 
die  Funktionen  jener  Organe  sehr  schwer  ausgeschlossen  werden 
kann.  Auch  fehlt  es  higher  an  umfassenderen,  methodisch 
durchgeführten  Untersuchungen  über  den  Gesamteinfluß  der 
Hautreizung  auf  die  verschiedenen  Gebiete,  Die  vorhandenen 
Angaben  beziehen  sich  auf  einzelne  sensible  Nervengebiete. 

Im  allgemeinen  nimmt  die  Zahl  der  Atemzüge  bei 
schwächeren  sensiblen  Reizen  zu,  bei  stärkeren  in  bedeutendem 

^22* 
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Maße  ab  (P.  Bert,  1869;  Langendorff »)).  Darauf  beruht 
wahrscheinlich  auch  das  Stocken  des  Atems  bei  Menschen,  wenn 
die  Haut  in  größerer  Ausdehnung  plötzlich  mit  kaltem  Wasser 
in  Berührung  kommt  Daß  es  sich  dabei  um  eine  reflectorische 
Contraction  der  Bronchialmuskeln  handelt,  wie  man  früher 
wohl  angenommen  hat,  ist  zwar  nicht  unmöglich,  erscheint  aber 
weniger  wahrscheinlich. 

Die  Gefäße  werden  durch  sensible  Reize  auf  reflectorischem 
Wege  entweder  verengert  oder  erweitert  (Naumann,  ISGS^)-, 
Lov^n  3)).  Die  verschiedenen  Gefäßgebiete  verhalten  sich  in 
dieser  Beziehung  verschieden.  Die  Hautgefaße  erfahren  bei 
direkter  und  reflectorischer  Reizung  leicht  eine  Erweiterung. 
An  den  inneren  Organen  verursacht  ein  mäßiger  Grad  von 
Reizung  in  der  Regel  zunächst  eine  Gefäßverengerung. 
Infolgedesssen  steigt  der  arterielle  Blutdruck.  Gewöhnlich 
wird  dabei  auch  die  Frequenz  der  Herzschläge  größer,  wie  es 
auch  in  anderen  Fällen  bis  zu  einer  gewissen  Höhe  der  Blut- 
drucksteigerung zu  geschehen  pflegt,  wenn  sich  erhöhte  Wider- 
stände dem  Austritt  des  Blutes  aus  dem  linken  Ventrikel  ent- 
gegenstellen (v.  Bezold  und  Stezinsky,  1867). 

Auf  die  Verengerung  der  Gefäße  folgt  namentlich  bei 
starker  sensibler  Reizung  sehr  bald  eine  Erweiterung  der- 
selben und  infolge  einer,  am  Frosch  in  der  Bahn  des  Sympa- 
thicus  fortgeleiteten,  reflectorischen  Vagusreizung  eine  mehr  oder 
weniger  erhebliche  Verlangsamung  der  Herzschläge.  Erreicht 
die  letztere  einen  höheren  Grad,  so  sinkt  bei  Säugetieren  der 
Blutdruck  (Marey  und  Fran^ois-Franck,  1876). 

Durch  solche  Veränderungen  an  den  Ereislaufsorganen  wird 
sicherlich  auch  die  Blutverteilung  in  den  einzelnen  Organen 
wesentliche  Schwankungen  erleiden,  und  diese  hat  man  bei  der 
Behandlung  von  Erkrankungen  innerer  Organe  mit  Hautreiz- 
mittein  als  das  heilsame  Moment  anzusehen.  Am  häufigsten 
pflegt  man  sie  bei  Hyperämien,  Congestionen  und  entzündlichen 

1)  Langendorff,  Jahresb.,  herausg.   v.  Virchow  und  Hirsch. 

1878.  I.  187. 

2)  Naumann,  Pflüg.  Arch.  5.  196.  1872. 

3;  Lov6n,  Erweiterungen  von  Arterien  infolge  einer  Nerven- 
erregung, in:  C.  Ludwig,  Arbeiten  a.  d.  physiol.  Institza  Leipzig.  Ber. 
d.  k.  8.  Ges.  d.  Wissensch.  zu  Leipzig.  18.  85.  1866. 
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Zuständen  der  Langen^  dee  VerdauungskanalSj  des  Gehirns, 
,  Eückeomarka  und  der  Häute  der  beiden  letzteren  anzuwenden, 
In  diesen  Fällen  ist  am  eheeten  ein  Erfolg  vön  einer^  sei  es 
auch  nur  vorübergehenden^  Veränderung  der  Blutverteilung 
zu  erwarten. 

Endlich  hat  man  auch  einen  Einfluß  der  sensiblen  Haut- 
reize auf  die  Körpertemperatur  und  den  Stoffwechsel  be- 
obatihtet.  Bei  Reizung  dos  centrateii  Abschnitts«  der  sensiblen 
Nerven  tritt  unter  Steigei^ung  des  arteriellen  Blutdrucks  und 
der  Stromgeschwindigkeit  eine  Temperaturabnahme  im  Innern 
des  Körpern  ein  (Heidenhain '))^  während  gleichzeitig  die 
Hauttemperatur  infoige  der  Erweiterung  der  Hautgefäße  steigt 
(Hei  de  nbain '^)),  Auch  starke  Hautreize  jeder  Art  veranlaBsen 
an  Menschen  und  Tieren  ein  Sinken  der  Körpertemperatur 
(Mantegazza,  I8OG5  NaumanUj  1867  ^J),  wabrecbeinlich  eben- 
falls  durch  reflcctorische  Erweiterung  der  Hautgefäße  und 
Steigerung  des  Blutdrucks  bedingt,  wodurch  die  Wärmeabgabe 
nach  außen  vermehrt  wird.  Der  Abnahme  der  Temperatur 
geht  ein  längeres  oder  kürzeres  Stadium  der  Steigerung  voraus 
(Naumann)  oder  es  kommt  zuweilen  überhaupt  nur  zu  dieser 
letzteren  (Jacobson'*))^  vermutlich  weil  die  Hautgefaße  zeit- 
weilig eine  reflec torische  Verengerung  erfahren.  Bei  Kanin- 
chen beivirken  Salzbäder  und  Senfteige  eine  Vermehrung  des 
Sauerstoif  Verbrauchs  und  eine  Zunahme  der  Kohiensäureaüsschei- 
dung  (Roehrig  und  Zuntz^);  Paalzow^')). 

Die  Regeln  und  die  näheren  Indicationen  und 
Contraindicationen  für  die  Anwendung  der  Hautreiz- 
mittel  in  Ki'ankbeiten  beruhen  auf  rein  empirischer  Grundlage 
und  sind  Bache  der  ärztlichen  Kunst.  Es  muß  aber  nochmals 
darauf  hingewiesen  werden,  daß  es  sich  in  keinem  Falle,  nicht 
einmal  beim  JolI^  um  eine  specifische  Wirkung  handelt^  und 
daß  es  daher  nicht  auf  die  Natur  des  Mittels  an  sich  ankommt, 
sondern  auf  die  Stärke  und  Dauer  seiner  Einwirkung  an  be- 
stimmten,    ausgedehnteren     oder    beschränkteren    Hautstellen. 


1)  Heidenbain,  Pflüg.  Arch.  3,  504,  IB70. 

2)  Helft enhain,  PflU^.  Ärcli-  5.  77.  1872. 

3)  Kaunjann,  Pflüg.  Arch,  5.  im.  1872. 

4)  Jacobson,  Virch,  Arch,  ft7.  16* j,  1876. 

a)  Roehrig  u»  Zuntz,  Pflüg.  Arch.  4.  57,  1871, 
6)  Paalzovv,  Pflflg.  Arch.  4.  492.  187L 


342  Durch  moleculare  Eigenschaften  local  wirkende  Mittel. 

Diese  Verhältnisse  in  der  richtigen  Weise  zu  bemessen,  ist  für 
den  concreten  Fall  die  Aufgabe  des  Arztes. 

Welches  von  den  zahlreichen,  für  derartige  Zwecke 
zu  Gebote  stehenden  Mitteln  jedesmal  zu  wählen  ist,  um 
die  gewünschte  Beschaflfenheit  der  Reizung  sicher,  zu  erzielen, 
das  ergibt  sich  aus  den  Eigenschaften  und  dem  pharmakolo- 
gischen \'erhalten  der  einzelnen  Substanzen. 

Wenn  man  eine  mäßige  Reizung  der  gesamten  Körper- 
oberfläche oder  wenigstens  größerer  Partien  derselben  durch 
Bäder,  Waschungen  und  Einreibungen  herbeizuführen 
wünscht,  so  wählt  man  dazu  außer  verdünnten  Lösungen  von 
Säuren,  Alkalien  und  Salzen,  alkoholische  Flüssigkeiten,  äthe- 
rische Öle  und  flüchtige  Stoffe  im  allgemeinen. 

Soll  an  einer  beschränkten  Hautstelle  eine  mit  Rötung  der 
letzteren  verbundene  starke  sensible  Reizung  hervorgebracht 
werden,  so  gebraucht  man  mit  Vorliebe  das  Senf  öl  in  den 
weiter  unten  aufgeführten  Formen.  Zur  Erzeugung  von  exsu- 
dativer Entzündung  mit  Blasenbildung  dient  vorzugsweise 
das  Cantharidin  in  Form  der  Cantharidenpflaster. 

Diesen  therapeutischen  Kategorien  entsprechen  drei  phar- 
makologische Gruppen,  und  zwar  die  Terpentinölgruppe, 
zu  der  alle  Terpene  und  viele  Kohlenwasserstoffe  und  äthe- 
rischen Öle  gerechnet  werden  können,  femer  die  Grruppe 
des  Senföls  und  die  des  Cantharidins  oder  der  sogenannten 
scharfen  Stoffe. 

1.  Gruppe  des  Terpentinöls« 

Alle  bei  gewöhnlicher  Temperatur  nicht  zu  schwer- 
flüchtigen Substanzen  ohne  Ausnahme  verursachen- an  den 
Applicationsstellen  eine  mehr  oder  weniger  starke  allgemeine 
Reizung.  Diese  ist  davon  abhängig  zu  machen^  daß  solche 
Stoffe  in  Dampfform  rasch  in  die  Gewebe  eindringen,  sich  hier 
mit  Leichtigkeit  verbreiten  und  in  molecularer  Verteilung 
gleichsam  als  Fremdkörper  auf  die  Gewebselemente  eine 
Reizung  ausüben.  Alle  Wirkungen  der  Texpentinölarten 
und  der  Terpene  im  allgemeinen  scheinen  ausschließlich  in 
dieser  Weise  zustande  zu  kommen. 

Aber  auch  die  vielen  ätherischen  Öle  des  Pflanz^reichs, sowie 
zahlreiche  Stoffe  der  Fettreihe,  z.  B.  Chloroform,  .Äthylenchlorid, 
Petroleum,  ferner  das  Benzol,  in  mäßigem  Grade  der.  Campher  und 
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andere  llüchti^e  Verbindungen  liedinjg'eB  im  w^sentlicbeu  in  tlieiier  Weise 
die  locide  Eeiscung,  Daher  wirken  aaüh  die  ftücbtigen  Säuren  der  Fett- 
reibe^  z.  B.  die  EBsigsäiiTe,  und  unter  den  Alkalien  das  Ammoniak 
starker  reizend  ak  die  nicht  flüchtigen  \*erbindungen  dieser  Gruppen. 
Das  Senf  öl  bat  aiißerdeni  speeifisch  reizende  Eig-en  Schäften  nnd  bildet 
daher  eine  l>esondeTe  Gruppe. 

2u  dieser  Groppe  gehören  in  erster  Keihe  die  vei*sohiedeneii 
Terpeoe  der  Coniferen,  die  sogenannten  Terpentinöle^ 
ferner  aucb  jene  Terpene,  die  bei  zahlreichen  Drogen  bereits 
oben  genannt  sind.  Alle  Terpentinöle  wirken  annähernd  gleich 
stark  reizend;  nur  das  Sadebattm-  oder  Sabin a öl  zeichnet 
sich  durch  eine  stärkere  entztlndungserrregende  Wirkung  aus. 
Es  verursacht j  in  den  Magen  gebracht  ^  leicht  Gastroenteritis^ 
fiihrt  infolge  der  mit  letzterer  verbundenen  Hyperämie  des  Uterus 
zu  Abort  und  Frühgeburt  und  erzeugt  blutigen  Hani.  Doch 
erwies  sich  das  Sabinaöl  nach  Versuchen  von  Santesson*) 
an  Kaninchen  nicht  giftiger  als  gewöhnliches  Terpentinöl. 
Auch  der  Sabinaaufguß  zeigte  keine  bemerken&w^erte  Wirkung. 

Die  Erscheinungen,  welche  nach  der  Resorption 
größerer  Mengen  der  Terpentinöle  auftreteUj  sind  in  ähnlicher 
Weise  zu  deuten^  wie  die  Veränderungen^  die  die&e  und  andere 
flüchtige  Substanzen  an  den  AppHcatioDsstellen  verursachen. 

Wie  an  den  letzteren,  so  können  auch  an  den  empfind- 
lichen Nervenapparaten  Erregungen  zustande  kommen^  wenn 
größere  Mengen  dieser  flüchtigen  Stoffe  sich  im  Blute  befinden 
und  von  hier  aus  in  die  Gewebe  eindringen.  Auf  solche  Er- 
regungen des  Rückenmarks  und  namentlich  der  Gefäß-  und 
Respirationscentren  ist  die  nach  großen  Terpentinölgaben 
an  Tieren  beobachtete  Steigerung  des  Blutdrucks  j  die  Be- 
schleunigung und  der  krampfartige  Charakter  der  Atemziigej 
sowie  die  Erhöhung  der  Reflexerregbarkeit  (Kobert^  1878) 
zurückzuführen.  Wenn  die  letztere  dabei  ursprünglich  vermindert 
ei'scheint^  so  hängt  das  vermutlich  bloß  davon  ab,  daß  die  von 
allen  Seiten  her  tätigen  Erregungen  eine  Reflex bemmung  her- 
beiführen. Die  größten  Gaben  verursachen  schließlich  eine  all- 
gemeine Lähmung,  an  der  sieb  das  Gehirn  unter  der  Form 
narkotischer  Zustände  schon  frühe  beteiligt.  An  Menschen 
können  diese  Terpentinöl  Wirkungen  ohne  stärkere  Reizung  der 
Applicationsstellen  nicht  hervorgerufen  werden, 

1)  Santesion,  Skandinav.  Arch.  f.  Physioh  11.  228.  .19Ü0. 
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Auf  der  local  reizenden  Wirkung  des  Terpentinöls,  die 
sich  tief  in  die  Gewebe  hinein  erstrecken  kann,  beruht  seine 
Anwendung  bei  Muskelrheumatismus,  wobei  man  es  als 
solches  oder  mit  Salben  gemischt  in  die  Haut  einreibt.  Bei 
Lungenkrankheiten  mit  putridem  Charakter  läßt  man  seine 
Dämpfe  inhalieren,  damit  es  einerseits  antiseptisch  wirkt  und 
andererseits  auf  die  erkrankten  Gewebe  einen  heilsamen  Reiz 
ausübt.  Es  kann  aber  zweckmäßig  durch  flüchtige  Substanzen 
der  aromatischen  Reihe  ersetzt  werden.  Die  Terpentinöle  gehen, 
wie  oben  (S.  329  u.  330)  angegeben,  in  Form  von  Terpen- 
glykuronsäuren  in  den  Harn  über.  Dennoch  verursachen  sie 
sowohl  bei  innerlichem  Gebrauch,  der  jetzt  veraltet  ist,  als 
auch  dei  der  Inhalation  ihrer  Dämpfe  nicht  selten  Nieren- 
reizung. Durch  geringe  Grade  der  letzteren  wird  die  Harn- 
absonderung vermehrt,  und  man  hat  deshalb  das  kristallinische, 
in  Wasser  lösliche  Terpinhydrat  als  Diureticum  und  auch 
in  anderen  Fällen  statt  des  Terpentinöls  anzuwenden  versucht. 
Bei  der  Einspritzung  in  das  Blut  verursacht  es  das  Auftreten 
von  Hämoglobin^  im  Serum  und  im  Harn  ^). 

Das  längere  Zeit  in  Flaschen  mit  einem  Luftraum  aufbewahrte 
Terpentinöl  enthält  ein  Superoxyd  und  oxydiert  Phosphor  zu 
unterphosphoriger  Säure.  Es  ist  daher  zur  Oxydation  des  Phosphors  im 
Magen  bei  Vergiftungen  mit  letzterem  empfohlen  worden.  Doch  er- 
scheint es  mindestens  zweifelhaft,  daß  in  den  zulässigen  Terpentinöl- 
gaben ausreichende  Mengen  von  Superoxyd  enthalten  sind,  um  eine 
vollständige  Oxydation  etwas  größerer  Phosphormengen  herbeizuführen. 
Man  ist  bei  der  Anwendung  des  Terpentinöls  auch  von  der  Vorstellung 
ausgegangen,  daß  dieses  Mittel,  wie  es  das  Leuchten  des  Phosphors 
verhindert,  auch  seine  Giftigkeit  nach  der  Resorption  zu  unterdrücken 
imstande  sei. 2) 

Die  Terpentinöle  der  Kiefern-  und  Fichtennadeln 
(Waldwolleöl)  sowie  der  Krummholzkiefer  oder  Latsche  (Oleum 
pini  pumilionis)  unterscheiden  sich  in  pharmakologischer  Hin- 
sicht von  dem  gewöhnlichen  Terpentinöl  im  wesentlichen  nur 
durch  den  Geruch,    der  weniger  scharf  ist  als  beim  letzteren. 

Von  den  im  Nachstehenden  aufgeführten  Präparaten  kann 


1)  Lupine,  Revue  de  M6dic.  1885.  137.  638. 

2)  Die  Literatur  bei  Plavec,  Die  Phosphorvergiftung  und  Wirkung 
des  Terpentinöls  auf  den  resorbierten  Phosphor.  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharmakol.  48.  150.  1902. 
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jedes    für    einen    der   oben    genannten    Zwecke   Verwendung 
finden.     Jedoch  genügen  für  alle  Fälle  nur  einige  wenige, 

L  Olenm  Terebinthinae,  Terpenttnöl ;  das  ätherische  ni  ünr 
l'erpentine  TerscMedener  Fums-Ärten.    Siedp.  165— 16i2", 

i.  Ol^iim  Terebiothinae  rectificatiiin ;  durch  Destillation  mit 
Kalk  Wasser  g'ereinig'teä,  zimi  innerücben  Oebraucli  beötiiüirites  Terpen- 
tinöl.   Gaben  5 — äÜ  Tropfen. 

3.  Terebinthina,  gemeiner  Terpentin;  das  Harai  (Balsam)  vei- 
tjcliiedener  Pinusarten.  Besteht  aus  70 — 85  %>  iJarz  (Colopliomum)  und 
15— 3ö^/a  Terpentinöl 

L  Unguentum  Terebinthinae.  Terpentin,  gelbes  Wacba,  Teriien- 
tinöl  je  1. 

5.  Unguentum  basilicuin^  Königssalbe.  Olivenöl  9.  gelbes  Wachs  15, 
Colopboniniii  3,  Talg  3,  Terpentin  2. 

6.  Terplnutn  liydratnni,  Terjjinhydrat.  Färb-  und  fast  geruchlose 
in  250  kaltem  und  32  siedendem  Wasser  lösliche  Kriatallc*  Innerllcb  an 
Stelle  des  Teq)entinö1s,    Gaben  0,2—0,5,  täglich  1,0-2,0. 

7.  Spiritus  camphoratus,  Canipherspiritiis.  r'ampher  l,  Wein- 
geist 7.  Waiser  2. 

^ -— 


Gruppe  des  Seuföls. 


Das  ätheriselie  Ol  des  schwarzen  Senfs,  Sinapis  nigra, 
welches  IsosülfoeyanBänreallyleBter  ist,  entsteht  in  den  zerklei- 
nerten Senfsamen  bei  Gegenwart  von  Wasser  durch  die  Einwir- 
kung eines  Fermentes,  des  Mjrosins,  auf  die^  anch  Sinnigrin  ge- 
nannte, Mjronsäurej  deren  Kalinmsalz^  CjüHjeKNSjOy+H^O, 
dabei  in  je  1  Mol.  Senföl^  C-jH^.NCSj  Zucker  und  saures 
schwefelsaures  Kalium  Tierfiillt  Das  Senf  öl  wirkt  ungemein 
heftig  entzündungserregend^  weil  es  specifisch  reizende  Eigen- 
schaften hat  und  als  flüchtige  Suhstanz  leicht  die  Gewebe 
diirchdringt  Es  erzeugt  an  der  Äpplicationsstelle  in  der 
kürzesten  Zeit  alle  Stufen  einer  entzündlichen  Reizung:  Haut- 
rötung, Schmerz,  exsudative  EntzUndnng  mit  Blasenbildung  an 
der  Haut  und  mit  Ausgang  in  Eiterung  und  GewebazerialL 

In  den  Samen  des  weißen  Si^enfs,  Sinapis  alba,  ist  kein  Sinnigrin, 
sondern  das  tJlykosid  Sinalbiji  entLalten,  welches  sich  durch  Myrosin 
in  B  i  n  a  1  b  i  n  s  e  n  f  ö  l,  t  VHt  0,N(  'B,  G  ly koae  und  Sinapin  spaltet.  Letzteres 
ist  ein  Derivat  des  ChoHns  und  der  Sinapin  säure  und  kommt  im  freien 
Zustande  auch  im  schwarten  Senfsamen  vor. 
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Man  könnt©  daa  Senföl  als  umversales  Haatreizmittel  ver- 
wenden, wenn  es  mög)icb  ware^  die  Stärke  der  Wirkung  nach 
der  Tiefe  in  genügender  Weise  zu  regulieren.  Das  ist  aber 
bei  den  höheren  Graden  der  Keizung  nicht  zu  erreichen,  wei] 
sich  das  veränderte  Gewebe  von  dem  gesunden  nirgends  scharf 
ahgrenzt  Bringt  man  durch  Sinapismeii  in  derselben  Weise 
wie  durch  Cantharidenptlaster  Blasen  an  der  Haut  hervor,  so 
befindet  sich  nicht  mu*  die  oberste  Schicht  der  Cutis,  welche 
das  Exsudat  hefert,  im  Zustand  der  Entzündung^  sondern  es 
werden  auch  die  darunter  liegenden  Gewebe  bis  zu  einer  be- 
trächtlichen Tiete  ergriffen  und  in  ihrem  Fortbestand  bedroht. 
Daher  erfolgt  die  Heilung  solcher  durch  Senful  hervorgerufenen  j 
Entzündungen  mit  Blasenbildung  nur  langsam. 

Wenn  man  den  frisch  bereiteten  Senfteig  oder  das  Senf- 
papier unmittelbar  nach  dem  Anfeuchten  anwendet,  so  ent- 
halten sie  zunächst  nur  wenig  Senftil.  Die  Menge  des 
letzteren  und  dem  entsprechend  die  sensible  Reizung  erreichen 
erst  während  der  Application  ihr  Maximum.  Da  aber  die  f 
Reflexe  um  so  sicherer  und  kräftiger  einzuti^eten  pflegen, 
je  schneller  die  volle  sensible  Reizung  zustande  kommr^  so  ist 
es  zweckmäßig^  den  Sent^eig  nicht  mimittelbar  nach  der  Zu- 
bereitung zu  applicieren  oder  an  seiner  Stelle  den  Senfspiritus 
anzuwenden,  in  welchem  das  fertig  gebildete  Senföl  die  Wirkung 
rasch  zur  vollen  Höhe  bringt 

Das  Senföl  wird  auch  synthetisch  dargestellt.     Die  Isosui- 
focyansaureester  anderer  Alkoholradicale,  die  man  in  der  Chemie] 
schlechtweg  als  Senföle   bezeichnet,    haben   bisher  keine  phar-  j 
makologische  Untersuchung  und  keinerlei  praktische  Anwendung j 
gefunden.    Das  Butylsenföl  ist  bei  dem  Löffelkraut  (oben  S*328) 
erwähnt, 

t  Semen  SinapiSj  Senfsamen:  von  Brassica  nigra  (Sinapis  nigra). 
Die  Sainen  von  Sinapis  alba  können  in  derselben  Weise  gebraucht  werden*  j 
Zur  Jleratellang  von  Beofteigen  wird  reines  oder  mit  gewiiUnlicbeni  Mehl  1 
vermiscliteB  Henfmelil  mit  Wasser'zu  einem  dicken  Brei  angerührt^  diesar  j 
auf  Leinwand  gestriciienj  mit  einer  dünnen  Gaze  bedeckt  und  so  ]Ang#] 
liegen  gelassen ,  bis  Rötung  und  heftiges  Brennen  entsteht. 

2.  Charta  einapisata,   Senfpapier  ■    mit    entöltem  Senfsamenpulver 
Überzogene:?!  l^apien  Es  wird  vor  rk^r  Anwendung?  mit  Wasser  angefeuchtet. 

3.  SpirituB  Binapio,  Senfspiritus.  Senföl  1,  Weingeiat  49,  Löscbpapier 
oder  Conipresaen  werden  damit   befe nebtet  und  auf  die  Haut  gebracht,  i 

4  Öle  um  Sinapis  [aetbeream];  Senföl  vergL  ol>en  S.  345;  für 
»ich  wef  en  der  heftigen  Wirkung'  nicht  anwendbar. 
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3,  Ornppe  dei^  CautharldinB  und  Eiiphortiiiis  oder  der 
Phlogotoxine, 

PharmakologiBch  gehüren  dieser  Gruppe  zahlreiche  heftig 
r^ntzüudangserregende^  bei  gewöhnlicher  Temperatur  nicht 
rflüchtige,  Btickatofffreie  Stoffe  au.  Änderartige  Wirkungen 
Ji^nfen  sie  entweder  gar  nicht  hervor^  oder  solche  treten  der 
|Entziindiing  gegenüber  in  den  Hintergrund. 

Die   wichtigste   und    wirksamste   Substanz   dieser  Gruppe 
pKt  das  in  den  sog.  spanischen  Fliegen  enthaltene  Cantharidin, 
\QHi2^A7  ^^®  '"1  kristallisierten  Zustande  ein  Säureanhydrid 
l4ßt,  mit  Alkalien  leicht  lösliche^  ebenfalls  sehr  wirksame  Salze 
'bildet  und  aus  diesen   durch  Säuren  wieder  als  Anhydrid  ab- 
geschieden wird. 

Auch  das  Eup horbin  des  Euphorbiumharzes  ist  ein  An- 
Ijiydrid^  das  aber  durch  seine  Umwandlung  in  die  Eiiphorbin- 
I  Bäure  unwirksam  wird.  Die  letztere  geht  bei  der  Abscheidung 
[«aus  ihren  Sakeo  nicht  wieder  m  daa  Anhydrid  über. 

Im  spanischen  Pfeffer  sind  das  kristallisier  bare,  in  Kali- 
lauge lösliche  und  daraus  durch  Kohlensaure  ftiUbare  Cap- 
eaicin^  Ci^H^^O^j  (Thresh,  1876)  und  vielleicht  auch  noch 
ein  ölartigerj  ebenfalls  in  Kalilauge  löslicher^  dem  Cardol 
analoger  Körper,  das  Capsicol  (Buchheim*))^  di®  brennend 
,  schmeckenden  und  locale^  im  wesentlichen  sensible  Eeizung 
verursachenden  Bestandteile  ^), 

Cantharidin,    Euphorbin    und    Oapsaicin    sind   in  Alkoho], 
|Ather*  flüäsigen  Kohlenwasserstoffen  und  in  fetten  Ölen  löslich 
aud  durchdringen  in  diesen  Lösungen,  also  auch  in  Form  von 
Balbeit  und  Pilastern,  leicht  die  Epidermis. 

Za  dieser  Gruppe  gehören  ferjier  das  dem  Euphorbin  analoge  harz- 

Iftrtige  Mezer  ein,  welches  in  tl  et  Seidelbas  trinde,  von  Dapline  Me^ereunj, 

|entiialtea  ist,   femer  das  kristnllisierbare,    nut  Walser  dumpfen   flüchtig'^ 

I  Anemonin.  C|{,ns04,   wekhes   den   scharfen  Bestandteil   vergobiedener 

Anemone-  und  Ranunculnsarten  bildet    Au  eh  in  mehreren  Prituelarten, 

»amentlicli  der  japaniaehen,  aucii   in  Europa  ab  Zierpflanze  gezog-enen 

Primula  ob  conit^  a  ist  ein  Stoff  enthaltenj  der  beim  anfassen  der  Ptian^e 

mehrfach  llantcntzUndung  mit  Blasenbildung  an  den  Jl  binden  und  durch 

[  weitere  Übcrtrai^nmg^  am  Gesicht  yerur^aeht  hat.^) 

1)  Buehheim,  Arch.  d,  Heilk.  II.  24. 187.^ 

2)  VergL  Ilögyes.  Arcb.  f.  eip.  Fatb.  u.  Pbannakol.  9.  117^  1878. 

3)  Yergl  E.  Hoffmann,  Üb,  d.  Primelkrankheit  und  andere  durch 
Pftanzen  verursaehte  llautentzündnn^en.  Müuch.  med.  Wocbenschr, 
1904,  Nr,  44.  S.  1Ö6B. 
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VfL»  ätark  entzündtiügserregende  Ölartige  Cardol,  CnHaoOj,  findet 
sich  in  den  AnacardiumfrLu^hten  lAcajöü^  von  Anaeardium  ocoidentale 
und  in  verschiedenen  Suumcharten,  nanientlieh  im  Giftsumach,  Rhujä 
ToKikodendron^  aber  auch  im  japanischen  Fimißbauin,  llhm  vernieifera- 
K.  ScliwalbeO  benchtet,  daß  in  Califomien  die  Orte,  an  welchen 
Rbu&  Toxikodendron,  R.  venenata  und  1?.  diversiloba  wachsen, 
von  nianclien  Personen  gemieden  werden,  weil  sie  dort  leieht  Haut- 
t^ntziindung  und  auch  Störungen  der  Nierentatigkeit  helcommen.  Bnch- 
heim^)  erzeug-re  an  seinem  Arm  durch  einen  Tropfen  des  Milchsaftes 
von  Rhu»  Toxikodendron  einen  ekzematCJsen  Ausschlag,  der  durch  ße- 
rtihrung  mit  den  Händen  auf  andere  Körperiitellen  (Ibertragen  w^urde. 

Der  nocii  ii nbe kannte  a charf e  Be »tandtei l  d er  (t a r t e  n r a u  t e ,  Rn ta 
graveolens,  welche  nicht  selten  bei  Gart enarb eitern  heftige  HautrentÄtin- 
düngen  iiervorruft^  iat  wahTScheinlie!!  auch  Cardol  oder  ein  ihm  nahe- 
stehender Stoff.  Auch  bei  der  Anwendung  der  Gartenraute  als  Abortiv- 
mittel sind  Entzündungen  des  Mundes  und  der  Verdauungsorganc  vor- 
gekomnien,  selbst  mit  tödlichem  Ausgang.  Das  Bienengift,  das  heftig 
sehraera-  und  entzilndungserregend  wirkt,  ist  ein  basischer  Körper 
(Lanirer^)), 

Das  Gantharldln  wirkt  angemein  stark  entzundungs erregend. 
Weniger  als  Ojl  mg^  mit  etwae  (3l  auf  die  nienscbliche  Haut 
gebracht,  erzeugt  in  einigen  Stunden  Blasen.  BeBondere  in 
Form  seiner  Alkalisalze  wird  es  leicht  refiorbiert  und  an  den 
versehiedensten  drüsigen  Organen,  serösen  Hohlen  und  Sehleim- 
häuten auagesükteden ,  an  denen  es  dann  leicht  eine  entzünd- 
liehe Reizimg  verursacht  Stark  sind  die  Nieren  dieser 
Cantharidinwirkung  ausgesetzt,  und  es  ist  nicht  selten,  daÖ  nach 
der  Anwendung  von  Cantbaridenpflastem  Nierenreizung  mit 
.Albuminurie  und  ausgebildeter  Nephritis  eintritt.  Aber  auch 
heftiges  Erbrechen  mit  Entleerung  blutigen  Schleims  hat  man 
darnach  beobachtet  (Ueramej  1887). 

In  früheren  Zeiten  wurden  die  Canthariden  auch  innerlich 
angewandt,  im  Altertum  hauptsächlich  als  Dinreticum  gegen 
Wassersucht,  dann  bei  Krankheiten  der  Harn-  und  Genital- 
organe^  g^g^n  CTicht,  Bronchitia  und  andere  Krankheiten,  In 
neuerer  Zeit  iat  das  Cantharidin  in  Form  von  subcutanen 
Injectionen  seines  Kaliumsakea  bei  Lungen-  und  Kehl kopf- 
tiiberkulose  empfohlen  worden,  in  der  Absicht,  an  den 
kranken  Geweben  Exsudation  hervorzurufen5  die  diesen  nützen, 

1)  Bchwalbe,  Müneli.  med.  Woehenschr.  1903.  Nr,  39.  8,  1616. 

2)  Buchheim,  Ob,  die  ^»scharfen'*  StoiFe*  Aruh.  d,  Heilkunde, 
14.  i,  1873. 

3)  Langer,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  rharmakol.  m.  38L  1897. 
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den  Bakterien  aber  schaden  soll.  Es  ist  leicht  verständHclij 
daü  eine  entzündliche  Reizung  derartig  erkrankter  Gewebe  in 
manchen  Fällen  eine  Besserung  herbeiführt,  in  anderen  über- 
haupt ohne  Einfluß  ist  und  in  einer  letzten  Reihe  von  Fällen 
die  krankhaften  Vorgänge  und  ihre  Begleiterscheinungen  nur 
steigert.  Man  hat  in  dieser  Beziehung  die  gleichen  Erfahmn- 
gen  mit  dem  Cantharidin^  wie  gleichzeitig  mit  dem  sogenann- 
ten Tuberculin  gemacht.  Für  die  subcutane  Injection  werden 
iu  den  genannten  Fällen  nur  sehr  kleine  Mengen  von  Cantlia- 
ridin  angewandt;  gewöhnlich  0,2  mg  alle  2  Tage,  selten  0^3 
bis  0j4  mg.  Aber  selbst  nach  den  kleineren  Gaben  können 
entzündliche  Reizung  der  In  jections stelle^  Älbuniinurie  und 
Harndrang  auftreten.^) 

Das  Cantharidin  wirkt  nach  seiner  Resorption  auch 
direkt  auf  das  Centralnerveneystem.  Nach  subcutaner 
Injection  eines  cantfiandinsauren  Halzes  bekommen  Katzen 
heftiges  Erbrechen^  die  Respiration  wird  auffallend  beschlcu- 
nigtj  es  tritt  Benoramenheit  und  Dyspnoe  und  sehließlichj  oft 
unter  heftigen  Convnlsionenj  durch  Respirationsstillstand  der 
Tod  ein.  An  diesen  Tieren  sowie  bei  Hunden  wirken  schon 
wenige  mg  tödlich.  Dagegen  sind  Hühner  und  Frösche  gan^ 
unempfindlich  gegen  das  Gift.  Gaben  von  15 — BO  mg  Can- 
tharidin als  Kaliurasak  subcutan  injicjert  bringen  an  Hühnern 
weder  eine  Entzündung  noch  eine  andere  Wirkung  hervor 
(Hadecki^)).     Hühner  fressen  Canthariden  ohne  Schaden. 

Auch  Igel  sind  sehr  resistent  gegen  das  Cantharidin. 
Gaben  von  30 — 50  mg  rufen  bei  subcutaner  Injection  nur  eine 
geringe  Nierenschädigung  hervor;  0,1  g  bewirken  schwere 
Nierenentzündung  und  nach  einigen  Tagen  Tod.  An  Kanin- 
eben  verursacht  schon  0,1  mg  bei  subcutaner  Einspritzung  eine 
erhebliche  hämorrhagische  Nephritis^  wenn  der  Harn  nach 
Fütterung  mit  Hafer  oder  durch  Säurezufuhr  saner  ist^  während 
bei  alkalischer  Reaction  nach  Fütterung  mit  Rüben  oder  V^er- 
abreichnng  von  Natriumacetat  oder  Natriumcarbonat  die  Tiere 
selbst  nach  Gaben  von  0^50 — 0^75  mg  Cantliaridin  pro  kg 
Körpergewicht  keine  oder  nur  geringe  Albuminurie  bekommen 


Ij  Vergl   Steidelj   Über  d.   innere  Anwendung  der  Canthariden. 
Bine  hiatorisclie  Studie.    Diss.  Berlin  1891. 

2)  Kadeeki,  Die  Cantharidinvergiftung.    Diss.  Dorpat.  18B6. 
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(Ellinger^)).  Die  kleinste  tödliche  Gabe  für  1  kg  Tier  beträgt 
1,0  mg.  Eine  Gewöhnung  an  das  Cantharidin  findet  nicht 
statt  (Ellinger'^)). 

Die  Wirkung  des  Cantharidins  auf  das  Centralnervensystem 
hat  anscheinend  einen  ähnlichen  Charakter  wie  die  des  Carbols, 
kommt  aber  bei  Vergiftungen  an  Menschen  wegen  der  stark 
in  den  Vordergrund  tretenden  Entzündungserscheinungen  kaum 
in  zweiter  Linie  in  Betracht. 

Wenn  das  Cantharidin  oder  ähnliche  specifisch  reizende, 
aber  bei  gewöhnlicher  Temperatur  nicht  flüchtige  Stoffe 
in  einem  die  Hautschmiere  lösenden  Vehikel,  z.  B.  einer  fettigen 
Salbe  öder  harzartigen  Pflastermasse,  auf  die  Haut  gebracht 
werden,  so  durchdringen  sie  die  Epidermis  nur  langsam,  ge- 
langen auf  die  Cutis  und  erzeugen  zunächst  nur  hiei*  eine  ex- 
sudative Entzündung,  die  zu  Blasenbildung  führt,  während 
die  tieferen  Schiebten  noch  ziemlich  intact  bleiben.  Es  kann  daher 
ilio  Heilung  rasch  und  leicht  ohne  Gewebszerfall  eintreten.  Darauf 
beruht  die  Bedeutung  der  Cantharidenpflaster  als  blasen- 
bildende Mittel  im  Gegensatz  zum  Senföl  (vergl.  S.  346). 

Von  den  übrigen  hierher  gehörenden  Stoffen  ^ind  nur 
locale  Wirkungen  bekannt  Die  Tinctura  Capsici  ist  gm^ 
zweckmäßig  als  Zusatz  zu  Einreibungen,  wenn  eine  anhalten- 
dere Wirkung  gewünscht  wird,  als  sie  gewöhnlich  bei  der 
Anwendung  von  flüchtigen  Stoffen  zu  erzielen  ist 

1.  Cantharides,  spanische  Fliegen;  der  getrocknete  Käfer  Lytta 
vesicatoria;  enthalten  et>va  0,4*  o  Cantharidin,  welches  außerdem  in 
verschieiienon  Käferarten  der  Gattung  Mylabris  Yorkommt.  Gaben  0,05! 
t^lich  0,15! 

:^,  ISrnplastrum  Cantharidum  ordinarium,  Spanischfliegenpflaster. 
i'anthariden  2,  OlivomM  1,  gelbes  Wachs  4,  Terpentin  1;  enthalt  25% 
l^Mithariden. 

^i  Kmplastrum  Oantharidnin  perpetuuin,  Zugpflaster.  Ent- 
halt 10^  (,  Ouitharidin  und  2,5*%  Euphorbiumhan.    Zieht  keine  Blaa^ 

•k  Collodium  cantharidatum.  CantharidenooUodiiiB.  Entbilt 
auf  I  Teil  den  itherischt^n  Auszug  von  1  Tefl  Can^aridea:  aeU 
Blasen. 

5,  Unguentum  Cantharidum.  Spanischfliegensalbe.  Caatfaarideii- 
(4  a»  gelbes  Wachs  2:  auf  100  Salbe  2l>  Teile  Canthariden. 


1)  Elliager,  Mfinch,  med.  Wocheaschr.  19Cß.  Xr.  a  S.  345l 
^^  Elliager.  Arrh.  f.  exp.  Path.  u.  PhannakoL  4^  89l  190a  lito- 
ratcr. 
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6,  Oleuiij  ciinthttridatuin,  Cantharidcnöl.  Canth ariden  B,  Oliven- 
ü  1 10,  i m  Dam p fli ad  dige riert  und  ausgepresat  7.  T i n c t  u r a  C a n  t h a r i - 
dum.    Cantharidew  1,  Weingeist  10.    EhemalÄ  muerüeh  angewendet.     ., 

8.  Euphorbium;  Gutumiharz  der  Euphorbia  resinifera.  Euphorbia 
vergL  oben  Ö.  347. 

£>.  Tinctura  Capalai,    öpaniaclier  PfeflcT  ly  Weingeist  10. 
10.  Fructuö  t^ap3^ici,  äpaniacber  Pfeffer;  von  Capsioum  annuura. 
Capsaicin  und  Capsicol  vergl.  oben  S.  Sil  ' 


VIII.  AbführmitteL 


I  Die  hierher  gehörenden  j  dem  PflanzeD reich  eDtatammenderi 

Abführmittel  eiitisprechen  in  bezug  auf  die  Natur  ihrer  Wirkung 
den  Hautreizmitteln.  Wie  die  letzteren  an  der  Haut,  so  rufen 
äie  im  Darmkanal  eine  ßeiaung  oder  Erregung  herrorj  die  zu 
verstärkten  peri^taltischeo  Bewegungen  und  infolge- 
.deBsen   zu   einer   raschen   Entleerung   des   Darminhalts   flihrt. 

iterer  behält  dabei  eine  flliesigere  Beschaffenheit,  weil  er 
keine  Zeit  zur  Eindickung  findet 

Na.ch  der  Anwendung  von  Abführmitteln  erfolgt  an  Hunden 
die  Fortbewegung  eines  an  einem  Kautschnksclilauch  be- 
festigten und  durch  eine  Magenlistel  in  den  Darm  einge führten 
und  darauf  mit  Wasser  gefüllten  Kautachukballons  2 — 7  mal  so 
ra^cb  als  unter  noimalen  Verhältnissen  (Hess  und  Tapp  ein  er, 
1886;  Brandl  und  Tappeiner  *)). 

Jede  reizend  wirkende  Snbetanz,  vvelelie  nach  ihrem  Über^an^  in 
«las  Blut  keine  allgeineine  Vergiftung  veruTsaehtj  ließe  sich  aucli  als  Ab- 
führmittel verwenden,  wenn  es  möglicii  wäre,  sie  unter  allen  UiM&tändeii 
loeal  auf  den  Dariiikanal  zu  applieieren.  Allein  alle  flilclitigen,  sowie 
alle  in  Wasser  ieiclit  bisliehenj  kristalloTden  und  raat?h  regorbierbaren 
Stoffe  ^ehen  schon  vom  Magen  oder  vom  oberen  Teil  des  Darms  aus 
in  das  Blut  und  die  Oewebstüissigkelten  über  und  gelangen  infolge- 
(tejäsen  gar  nieht  tiefer  in  den  Danukanal.  Bas  geschieht  nrit  Leichtig- 
teit  nur  dann,  wenn  eine  S^ubutanic  entweder  im  Mageninhalt  unlöslich 
i^  oder  eine  coUoidale  Beschaffenheit  hat  und  deinentsprechend  sebwer 
reiarhiert  winl.  Es  kommt  dabei  besonders  "aucb  darauf  an,  daß  äotehe 
^ffe  den  Dickditrni  erreichen,  dessen  p?rijHTtIiL*^.i:r  Bewegungen  ver- 
stlrkt  werden  luüsaen,  damit  die  Eindickung  des  Darminhalts  Yerhindert 
md  aeine  Entleerung  im  flüssigen  Zustande  ennüglicht  wird. 


1)  ßr^ndl  n. 


Tappeiner^  ArcJi.  f   exp,  Path  u.   Pharmakol.  26» 
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Die  Wirkung  dieser  Klasse  von  Abführmitteln  kann  nur 
von  einer  Verstärkung  der  peristaltischen  Bewegungen  nament- 
lich des  Dickdarms  abgeleitet  werden.  Die  Bewegungen  des 
Dünndarms  sind  auch  unter  normalen  Verhältnissen  so  lebhaft, 
daß  der  Inhalt  desselben  noch  im  flüssigen  Zustande  bis  in  den 
Dickdarm  gelangt.  Hier  beginnt  die  Eindickung  und  erst  wenn 
diese  durch  eine  beschleunigte  Entleerung  verhindert  wird, 
treten  Durchfälle  ein. 

Eine  Vermehrung  der  Flüssigkeitsmenge  durch  Steigerung  der 
Darmsekretionen  oder  durch  Transsudation  erscheint  zwar  von  vorn- 
herein nicht  unwahrscheinlich,  hat  sich  aber  bisher  in  keinem  Falle  nach- 
weisen lassen,  weder  direkt  an  Thir'y sehen  Darmfisteln  (Thiry,  1864), 
noch  bei  der  Einführung  von  Senna,  Coloquinthen  und  Senföldämpfen 
in  den  nach  dem  Verfahren  von  Jacob  j  ^)  im  erwärmten  physiologischen 
Kochsalzbade  bloßgelegten  völlig  leeren  und  ruhigen  Dünndarm  und  den 
teilweise  gefüllten  Dickdarm  hungernder  Kaninchen  (A.  Flemming*)), 
noch  auch  bei  der  chemischen  Untersuchung  der  flüssigen  Entleerungen, 
welche  sich  als  Darminhalt  und  nicht  als  Transsudat  erwiesen  (Radzie- 
jewski^)).  Wirkliche  Transsudationen  in  den  Darm  kommen  nur  dann 
vor,  wenn  durch  diese  Mittel  selbst  oder  beim  Experimentieren  mit  den- 
selben am  bloßgelegten  Darm  eine  Entzündung  des  letzteren  verur- 
sacht wird 

Meist  wirken  die  Abführmittel  dieser  Klasse  auf  alle  Ele- 
mente der  Darmwand  reizend  und  erregend.  Daher  tritt  nach 
grölieren  Gaben,  insbesondere  von  Crotonöl,  Gutti  und  Colo- 
quinthen leicht  Magen-  und  Darmentzündung  (Gastroen- 
teritis) ein.  Die  entzündliche  Reizung,  aber  auch  jede  stärkere 
Peristaltik  des  Darms  ist  mit  einer  Hyperämie  desselben  ver- 
bunden, die  in  den  intensiveren  Graden  zu  Blutaustritt  in  und 
auf  die  Schleimhaut  Veranlassung  gibt.  Diese  Hyperämie  er- 
streckt sich  auch  auf  die  benachbarten  Beckenorgane.  Am 
schwangeren  Uterus  können  dadurch  Contractionen  einge- 
leitet werden,  die  dann  gewöhnlich  mit  Abort  und  Frühgeburt 
enden.  Die  schärferen  Abführmittel  müssen  daher  in  der 
Schwangerschaft  mit  Vorsicht  gehandhabt  werden.  Auch  in 
fieberhaften  Zuständen  vermeidet  man  sie  gern,  weil  jede 
Reizung  das  Fieber  zu  verstärken  vermag. 


1)  Jacob j    Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  29.  171.  1891. 

2)  Flemraing,  Exp.  Beiträge  z.  Kenntn.  d.  Wirk,  von  salin.  AbfÖlir- 
niitteln.    A.  d.  pharmakol.  Instit.  zu  Straßburg.  Diss.  Petersburg  1893. 

3)  Radziejewski,  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol.  1870.  37. 
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KeineB  der  hierliBF  gehöi^nden  AMiilinnittel  ist  fiir  <lie  suliciitjine 
Anwendung  geeignet,  weil  aie  mei^t  nur  bei  localer  Application  die 
Peristaltik  verstärken.  Ob  das  Podophyllotoxin  trotz  seiner  Giftigkeit 
für  diesen  Zweck  brauclibar  ist,  läfit  sieU  vorlänfig  nocb  nicht  tiberselieu. 
Ein  Einflnß  der  Abf  (ihr  mittel  ftuf  die  Gallen  Sekretion  hat  ^ieb 
bisher  niclit  uadhweifteTi  lasaen. 

Eine  schärfere  ph arm ako logische  Gruppierung  der 
als  Abführmittel  benutzten  Substanzen  ist  zwar  vorläufig  nicht 
inögHch,  immerhin  aber  können  sie  in  der  folgenden  Weise 
gegliedert  werden. 


1.   Gruppe  des  Crotauöls  und  Riciuusöls. 


^^P  Das  CrotoDöl  und  Ricinueöl  §ind  fette  Öle^  die  daher 
den  Magen  unverändert  pa.ssieren.  Im  Darm  werden  sie  durch 
die  Alkalien,  die  Galle  und  den  paukreati sehen  Saft  teils  ge- 
löst und  eraulsiomertj  teils  in  frei©  Fettsäuren  und  Glycerin 
gespalten  und  verdaut  Dadurch  finden  sie  hier  die  Be- 
dingungen zur  Entfaltung  ihrer  Wirkung,  die  in  einer  allge- 
meinen Reizung  der  Darmwand  besteht. 

Die  wirksamen  Bestandteile  dieser  Ole  sind  noch  nicht 
I  genügend  gekannt-  Im  Crotonöl,  welches  an  allen  Appli- 
I  eationsstellen  heftige  Entzündung  hervorbringt,  ist  eine  eigen- 
artige Fettsäure,  die  Crotonolsäure^  enthalten^  die  nach  den 
Untersuchungen  von  Buch  beim  ^)  im  freien  Zustande  auch  an 
der  Haut  Entztlndung  hervorruft,  während  sie  in  Form  ihres 
Gljcerids  hier  unwirksam  ist,  im  Darm  jedoch  aus  letzterem 
abgespalten  wird  und  zur  Wirkung  gelangt.  Im  gewillmh'chcn 
Crotonöl  findet  sie  sich  zum  Teil  im  freien  Zustande.  Das 
crotonolsaure  Natrium  bewirkte  in  einer  Gabe  von  0,06  g 
flüssige  Stuhlentleerungj  während  der  Crotonöl säm-eäthylester 
unwirksam  war  (Bnchheim  und  Krich^))* 

Das  BicinuBÖl  besteht  fost  ausschliel.Üich  aus  dem  Glycerid 
der  ßicinolsäare  und  enthält  auch  keinen  besonderen 
„scharfen  Stoff'*  vorgebildet  Die  abführende  Wirkung  hängt 
nach  Buehbeim  von  der  freien  Ricinolsäure  oder  ihren  Alkali- 
verbindungen ab,  während  er  ihr  Glycerid  sowie  auch  ihren 
Athylester  unwirksam  fand.   Die  Ric in ol säure  besitzt  die  Eigen- 


IJ  Buch  hei  U],  Areh.  d.  Heük.  14.  4.  1873. 
2)  Bnchheim,  Virch.  Areh.  12,  10.  1857. 
^chmledeherg,  rharmalcologiü  fAr^inöiiiiit.tellehreJ  6.  Aufl.        23 
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Schäften  eines  „scharfen^  Stoffes  in  um  so  höherem  Grade,  je 
reiner  sie  ist  (Buchheim).  H.  Meyer')  hat  im  wesentlichen 
die  Angaben  von  ßuchheim  bestätigt  Er  fand  aber  auch 
den  Methyl-  und  Athylester  und  die  aus  ihnen  wiedergewonnene 
Säure  wirksam.  2)  Die  freie  Säure  ruft  an  Menschen  leichter 
als  das  Ricinusöl,  nach  größeren  Gaben  sogar  constant,  Ekel 
und  Erbrechen  hervor  (H.  Meyer  und  Gram^)). 

In  den  bei  der  Gewinnung  des  Öls  durch  Auspressen  oder 
durch  Extraction  mit  Äther  und  Alkohol  entölten  Samen 
bleibt  eine  Substanz  zurück,  die  durch  Wasser  teilweise  aus- 
gezogen werden  kann  und  außerordentlich  giftig  ist,  auch  local 
entzündungserregend  wirkt.  Selbst  nach  dem  Verzehren  von  nur 
zwei  Ricinus-Samenkömern  traten  bei  einem  Manne  Erbrechen, 
Leibschmerzen,  Blässe  ^und  Cyanose  auf.  Doch  erfolgte  am 
anderen  Tage  Erholung  (Burroughs,  1903).  Bisher  ist  es 
aber  nicht  gelungen  die  giftige  Substanz  zu  isolieren.  Sie  ißt 
an  verschiedene  Eiweißstoffe  gebunden  und  wird  deshalb  von 
manchen  Autoren  für  eine  Albuminsubstanz  gehalten.  Schon 
durch  längeres  Kochen  mit  Wasser,  noch  leichter  unter  der 
Einwirkung  von  Alkalien  wird  sie  unwirksam.  Auch  in  an- 
derer Beziehung  zeigt  dieses  Ei  ein  ähnliche  Eigenschaften  wie 
die  Fermente  oder  Enzyme.  Es  läßt  sich  von  einem  Eiweiß- 
stoff auf  einen  anderen  übertragen,  wird  mit  diesem  zusammen 
gefällt  und  gelöst  und  ist  in  unübersehbar  kleinen  Mengen 
wirksam.  Die  tödliche  Gabe  eines  Präparats,  das  hauptsächlich 
aus  Eiweiß  bestand,  betrug  nur  0,04  mg  pro  kg  Kaninchen*). 
Cushny  erhielt  giftige  Lösungen,  die  keine  Biuretreaction 
gaben,  also  eiweißfrei  zu  sein  schienen,  nach  der  Concentration 
durch  Eindampfen  aber  auf  Zusatz  einer  sehr  kleinen  Menge 
von  Kupfer  beim  Erwärmen  mit  Kali  die  violette  Farbe  der 
Biuretreaction  zeigten.  Lösungen,  die  M.  Jacoby^)  durch 
TrypsinverdauuDg,  Aussalzen  mit  Ammoniumsulfat  und  Dialy- 
sieren  erhalten  hatte,  gaben  bei  hoher  Giftigkeit  ebenfalls  keine 
Eiweißreactiouen.  Im  Ricinusöl  ist  dieses  Ricin  sicher  nicht 
enthalten  (Dixson,  1887;  H.  Meyer). 

1)  H.  Meyer,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  28.  145.  1890. 

2)  H.  Meyer,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  38.  339.  1897. 

3)  H.  Meyer,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  28.  150.  1890. 

4)  Cushny,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  41.  439.  1898. 

5)  Jacoby,  Arch.  f.  exp.  Pafh.  u.  Pharmakol.  46.  28.  1901. 


1.  Oleum  Crotonis,  Cratonöl;  aus  den  Ssimt;!!  von  Croton  Tigliuni 
;     Gaben  %i—l  Tropfen  oder  0,051,  tii^lich  tvia  0,15 ^ 
I  2.  Oleum   Bieini^    Ol.    Castoriä,   RicinQaöli    aus    den    enthülaten 

I      Samen    von     Ricinus    communis.     Gaben    20,0—30,0   mit   aromatiachen 
I     Tees,  schwarzem  Kaifee,  Bier  u.  derg-1,  als  Geschmack  sc  orrigentien. 


h 

1  In 


€f nippe  des  Jalapiiis  und  Elaterius. 


In  zahlreichen  Arten  der  Gattungen  Convolvnlns  und 
Ipomea  kommen  verschiedene^  aber  einander  sehr  nahe  stehende 
harzartige,  etickstoflPlreie  Säureanhjdride  vor^  von  welchen  die  ab- 
führende Wirltung  dieser  Drogen  abhängt.  Das  Jalapin  ist  in 
einer  besonderen  Jalapenart  enthalten^  während  der  entsprechende 
Bestandteil  der  gewöhnlichen  Jalapenknollen  Convolvulin  ge- 
nannt wird.  In  dem  Scammoniumharje  findet  sich  das  Scam- 
monin.  Sie  werden  durch  Erhitzen  tnit  Alkalilösungen  in  un- 
wirksame^  in  Wasser  leicht  lösliche  Säuren  umgewandelt 

Das  Elaterin^  der  wirksame  lieatandteil   der  Eselsgurke 

und  des  aus  letzterer  gewonnenen  Elaterinme,  ist  ebenfalls  ein 

in  Wasser   unlösliches  Säureanhydridj    von  bitterscharfem  Ge^ 

* schmackj  das  schon  in  Gaben  von  4—5  mg  au  Menschen  stark 

abführend  wirkt. 

Jalapiuj  unter  welcher  Bezeichnung  auch  das  Convolvulin 
zu  verstehen  ist,  und  Elaterin  bleiben  wegen  ihrer  Unlös- 
lichkeit im  Magen  unverändert  und  gegangen  leicht  in  den 
Darm,  wo  sie  nach  den  Untersuchungen  von  Buchheira  und 
seinen  Schülern  Daraszkewicz  und  Untiedt  (1858)  bei  An- 
wendung der  gewöhnlichen  Gaben  von  den  DarmflüssigkeiteUj 
insbesondere  von  der  Gallej  gerade  soweit  gelöst  werden j  daf.i 
sie  ihre  erregende  Wirkung  auf  die  Darmwand  entfalten 
können*  Auch  die  Wirkung  anderer  Äbfllhrmittel  wird  durch 
die  Galle  begünstigt  (Stadelmann  ')). 

Das  in  den  Coloquinthen  entbaJtene^  schwer  kristallisier- 
barej  in  Wasser  lösliche  Glykosid  Colocynthin  erzeugt  im 
reinen  Zustaude  nicht  unter  allen  Umständen  Durchfälle.  Es 
bedarf  daher  anscheinend  der  Gegenwart  colloidaler  Stoffe^ 
wie  sie  sich  in  den  Coloquinthen  und  ihrem  Extract  finden, 
um  seine   sichere    Uberfülirung  in    den    Darm    zu   vermitteln. 


1)  8tadehuann,   Ardi,  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  87.  362,  1896, 

23* 
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Größere  Gaben  dieses  Abführmittels  verursachen  leicht  Magen- 
und  Darmentzündung. 

Von  den  beiden  vonPodwyssotzki^)  dargesellten  und  von 
ihm  genauer  untersuchten  wirksamen  Bestandteilen  eines  neueren 
Abführmittels,  des  Podophyllins,  ist  das  Podophyllotoxin, 
C23H24O9  '  2H2O,  wenig,  und  das  aus  diesem  entstehende  und 
mit  ihm  isomere  (Kürsten^))  Pikropodophyllin  gar  nicht 
in  Wasser  löslich.  Beide  sind  stickstofffrei,  kristallisierbar  und 
gehören  wahrscheinlich,  wie  Euphorbin,  Jalapin  und  Elaterin, 
zu  den  Säureanhydriden.  Ersteres  erzeugt  auch  bei  subcutaner 
Einspritzung  heftige  Durchfälle,  außerdem  Erbrechen  und 
Läbmungszustände  des  centralen  Nervensystems.  An  Katzen 
erfolgt  der  Tod  schon  nach  1—5  mg  des  Podophyllotoxins. 
Im  Darmkanal  ist  auch  bei  subcutaner  Application  die 
Schleimhaut  insbesondere  des  Duodenums  stark  gerötet  und 
unterhalb  des  letzteren  mit  Pseudomembranen  bedeckt,  so  daß 
dieser  Befund  Ähnlichkeit  mit  dem  bei  Arsenikvergiftung  hat 
(Neuberger^)). 

1.  TuberaJalapae,  JalapenknoUen :  die  Wurzelknollen  von  Ipomea 
(Exogoniura)  Purga.    Wirksamer  Bestandteil  Convolvulin. 

2.  Besina  Jalapae,  Jalapenharz ;  durch  Ausziehen  der  Jalapen- 
knoUen mit  Weingeist  gewonnen;  besteht  zum  großen  Teil  aus  Convol- 
vulin. Gaben  0,03—0,20  in  Pillen,  meist  mit  anderen  Abführmittel,  be- 
sonders mit  Aloe  und  Rhabarber. 

3.  Sapo  jalapinus.  Jalapenharz  1,  medicinische  Seife  1 :  trockenes 
Pulver.    Gaben  0,1—0,3. 

4.  Filulae  Jalapae.  Jalapenseife  3,  Jalapenpulver  1;  Pillen  von 
0,1  Gewicht.    Gaben  2—6  Stück. 

*5.  DasElaterium  anglicum,  der  in  Wasser  unlösliche  Anteil  des  Saftes 
der  Eselsgurke,  von  Momordica  Elaterium,  findet  sich  in  der  deutschen 
Pharmakopoe   nicht,  ist    aber   ganz   zweckmäßig.       Gaben   0,01—0,10. 

6.  Fructus  Colocynthidis,  Coloquinthen;  die  geschälte  kürbis- 
artige Frucht  von  CitruUus  Colocynthis.  Wirksamer  Bestandteil  ist 
das  in  Wasser  lösliche  (1:8),  sehr  bitter  schmeckende  Glykosid  Colocyn- 
thin.  Gaben  0,01—0,1-0,3!,  täglich  1,0!,  in  Pulvern,  Pillen  oder  Ab- 
kochung. 

7.  Extractum  Colocynthidis;  mit  Weingeist  und  Wasser  her- 
gestellt.   Gaben  0,10—0,05!,  täglich  bis  0,15! 

8.  Tinctura  Colocynthidis.  Coloquinthen  1,  Weingeist  10. 
Gaben  5—10  Tropfen  bis  1,5!,  täglich  bis  5,0! 

1)  Podwyssowski,  Arch.  f.  exp.  Path  u.  Pharmakol.  13.29.1880. 

2)  Kürsten,  Arch.  d.  Pharmacie  229.  220.  1891. 

3)  Neuberger,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  28.  32.  1890. 
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9.  Podophyllinuiu,  PodopUylUn;  der  in  Wüöser  iinlnsliehe  An- 
teil (ResJnoidj  aus  dem  wcingeistigen  Extiat^t  von  Pödophylluni  peltatuiu. 
Wirksame  Beät&ndteile  Podophyllotoxin  und  Pikropodophyllin, 
Gaben  0,02— 0,10 ^  tüglicb  0,3!   in  Pillen, 

_  3.  0rnppe  des  Chry^aroblns  und  Gathartlus. 

1^  Zu  dieser  Gruppe  gehören  n^oii  Abführ  mitte  In  Senna, 
Khabarber^  Faulbaumrinde  und  Alo^^  denen  sich  wohl 
auch  daß  Gutti  anschließt.  In  diesen  Drogen  finden  sich 
verschiedene  Anthracenderivatej  teils  ftir  sich^  teils  mit 
Kohlenhydraten  zu  Glykosiden  Terbunden.  Das  Chrysarobinj 
welches  durch  Oxydation  in  Chrysoph  an  säure  übergeht^  bildet 
den  Hauptbestandteil  des  sogenannten  Goapulvers^  läßt  sich 
aber  auch  in  der  Senna  nachweisen  (1885), 

Das  Glykosid  der  Sennesblätter  ist  das  völHg  cnlloidale^ 
in  TV^asser  sehr  leicht  löslichej  stick stotflr ei e  Cathartin  oder 
die  Cathartin  säure,  die  leicht  zersetzlich  ist  und  bei  der 
Spaltung  gelb  gefärbte  Anthracendorivate  liefert* 

Xacbdcm  zuerst  festgestellt  war,  dafi  in  der  Senn;i  eine  nn  freien 
Zuötande  in  Wasser  und  auch  in  wassrjgeni  Alkohol  lösliche,  wirksame 
Substanz  von  saurem  Charakter,  an  Üalciuin  oder  Magne&ium  gebunden, 
entUa-lten  ist  (ßuebheini  und  seine  Schüler  Thunder  mann,  185  i;  ö» 
wieki,  1S57;  liaunibaeh,  1857^  Fudakowsky,  IWd],  welche  Baum- 
buch  Cathartiusäur©  nannte,  erkannte  Kubly  (1805}  i dann  ihre  glyko- 
&idii4che  Natutj  hielt  sie  aber  für  atickstoflf-  und  schwefelhaltig. ^j  Stock- 
inan^)  endlich  zeigte,  daß  sie  weder  Stickstoif  noch  Scliwefel  enthält, 
ScMießUeh  konnte  in  der  2.  Autiage  dieses  Gmndrisüseä  U888j  unsere 
Kenntnisse  der  Senna,  Hbabarber^  Faulbaumrinde  und  Aloe  daJdn  zu- 
sannueni^efaßt  werden,  dali  die  wirksauum  Bestandteile  dieser  Abfültr- 
mittel  A  nt  h  r  a  r  6  u  d  e  r i  V  a  t  e  siadj  deren  Wirkung  aber  nur  dann  eine  ganz 
sichere  iat,  wenn  sie,  wie  in  einem  Sennaaufguß,  Kusammeu  mit  pflanzen- 
schleim-  oder  guiümiartigen  eoltotdalen  S^tolfen  in  den  t)arm  gelangen 
oder  selbst  t^olloidale  Glykoaide  sind. 

Das  Cathartin  oder  äbnlJehe  colioidale^  säure  artige  Gly- 
koside fimlen  sicli  auch  in  der  Bharb arber wurzel  und  der 
Faulbaumrinde.  Die  letztere  enthält  aufierdem  das  kristallisier- 
bare Glykosid  Frangulin»  das  durch  Säuren  in  das,  Em o diu 
(Frangulinsäure)  genannte^  Trioxjmethylanthrachinori  und 
RbaniTiose  gespalten  wird  (Schwabe^)). 

1)  Yergl  Buebheim,  Arck  d.  fleilk.  13.  29.   Iö72. 
^)  Stoekman,   Ärelu  f.  oxp.;  Fath.   ii.  PharmakoL   10*    117.    1885. 
3)  Schwabe,   Üb.   d.  ehern,   Beetandt    von   Cnrtex   Frangulae   u. 
Caaeara  sagrada.    A.  d,  pharujakoL  Instit.  zu  Leipzig:.    Diss.  Berlin  18^. 
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In  der  frischen  Faulbaumrinde  läßt  sich  das  Frangulin  nicht  nach- 
weisen; es  entsteht  daher  wahrscheinlich  aus  dem  colloidalen  Glykosid. 
In  den  drei  letztgenannten  Drogen,  namentlich  reichlich  in  der  Rha- 
barberwurzel, finden  sich  auch  noch  andere  Anthrachinonabkömmlinge,  die 
vielleicht  alle  einfache  oder  intermediäre  Spaltungsprodukte  der  Cathartin- 
säure  oder  anderer  Glykoside  sind.  Ähnlichen  Bestandteilen  verdankt 
die,  Cascara  sagrada  genannte,  amerikanische  Faulbaum  rinde  von 
Rhamnus  Purshiana  ihre  abführende  Wirkung,  die  ohne  Kolikschmerzen 
oder  andere  unangenehme  Erscheinungen  einzutreten  pflegt,  weil  das  in 
den  Handel  gebrachte  Extract  frei  von  Gerbsäuren,  d.  h.  ad- 
stringierend  wirkenden  Verbindungen,  ist. 

Die  wirksamen  Bestandteile  der  Alo@  sind  die  Alo'ine. 
Das  AI  ein  der  Barbados-Leberaloe  ist  ein  eigenartiges,  in 
Wasser  lösliches,  stickstofffreies,  kristallinisches  Anthracenderi- 
vat  von  gelber  Farbe.  Verschieden  davon  ist  das  in  Wasser 
fast  unlösliche,  ebenfalls  gut  kristallisierende  Nataloin  der 
Natal-Leberaloe.  Diese  Aloesorten,  namentlich  aber  die  so- 
genannte Aloe  lucida,  bestehen  zum  Teil  aus  einer  in  Wasser 
löslichen,  harzartigen  Masse,  welche  sehr  wirksam  ist  und 
amorphes  Aloin  zu  sein  scheint. 

Das  reine  Guttiharz  oder  die  Gambogiasäure  gehört 
wahrscheinlich  nicht  zu  den  Anthracenabkömmlingen,  schließt 
sich  aber  in  pharmakologischer  Hinsicht  diesen  am  nächsten  an. 

Die  einfachen  Anthrachinonderivate  wirken  an  allen  Appli- 
cationsstellen  reizend  und  entzündungserregend.  Man 
hat  deshalb  das  Chrysarobin,  dem  diese  Wirkung  in  höherem 
Grade  zukommt,  wie  den  Teer  gegen  Hautkrankheiten  an- 
gewandt. Wahrscheinlich  wirkt  es  gleichzeitig  auch  adstrin- 
gierend  und  antiseptisch. 

Im  Darm  erzeugen  alle  diese  Stoffe,  auch  die  genannten 
Glykoside,  die  an  den  äußeren  Applicationsstellen  sich  indifferent 
verhalten,  verstärkte  peristaltische  Bewegungen  und 
wirken  deshalb  abführend.  Selbst  das  Chrysarobin  hat  man 
für  diesen  Zweck  anzuwenden  versucht.  Doch  reizt  es  in  ab- 
führenden Gaben  gleichzeitig  den  Magen  zu  stark.  Die  Chry- 
sophansäure  führt  nicht  regelmäßig  Stuhlentleerungen  herbei, 
weil  sie  leicht  resorbiert  wird.  Von  den  reinen  Substanzen 
wirken  prompt  abführend  das  Frangulin  (Buchheim  und 
Samelson,  1858')  und  das  Cathartin  (Stockinan^))  sowie 


1)  Vergl.  Buc    heim,  Arch.  d.  Heilk.  13.  36.  1872;  enthält  das  Citat 
der  Diss.  von  Samelson.    2)  a.  a.  0.  oben  S.  357. 
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das  noch  nicht  rein  dargeetelte  Khamnocath artin  oder  die 
Frangula säure  ^)j  die  nicht  mit  der  Frangulinsäure  (Euiodin) 
verwechselt  werden  darf.  Namentlich  das  Cathartin  würde  sich 
auch  für  die  praktische  Anwendung  eignen.  In  einem  Senna- 
aufgnß  wird  die  Wirkung  des  letztgenannten  Bestand teils^  wie 
bereits  oben  angedetitetj  noch  weaentlieh  dadurch  unterstützt  und 
gesichert^  daß  iu  jenem  reichliche  Mengen  schleim-  oder  gummi- 
artiger  Stoffe  and  durch  Alkalicarbonate  nicht  fällbare  Mag- 
nesium Verbindungen  enthalten  sind.  Dadm^eh  wird  der  Über- 
gang des  Cath artin s  und  der  übrigen  Anthrachinouderivate  in  die 
tieferen  Teile  des  Darms  wesentlich  begünstigt  und  die  Wir- 
kung unter  allen  Umständen  sicher  gestellt.  Daher  ist  die 
Senna  ein  sehr  zuverlässiges  Abführmittel,  wenn  es  darauf  an- 
kommt, ein  oder  das  andere  Mai  gründliche  Entleerungen  des 
D  a  rms  h  er  b  eizuf ühr o  n. 

Die  Glykoside  der  Antliriicbinondcrivate  gelangen  aucli  ohne  die  Mit- 
hilfe der  colloifdalen  Stoffe  leichter  tiefer  hinunter  in  üen  Darm  &lß  die 
nicht  glykositlischen  Verbindungen  und  sind  daher  wirksamer  als  die 
letzteren. 

Nach  der  Einspi-it^nng  eines  Sennaaufgusses  in  das  Blut 
von  Tieren  hat  man  ebenfalls  Durchfälle  auftreten  sehen. 
Wahrscheinlich  wirkt  daher  das  Cathartin  auch  erregend  auf  die 
motorischen  Ganglien  des  Darms.  An  Kaninchen  ließen  sich 
durch  die  reine  Substanz  bei  dieser  Anwendungsweise  allerdings 
keine  Durchfalle  erzielen.  Jedenfalls  verursacht  die  Senna  am 
wenigsten  leicht  eine  entzündliche  Eeiznng  des  Darms  und 
kann  daher  die  ausgedehnteste  Anwendung  finden,  auch  in 
solchen  Zuständen,  in  denen  jede  Darmreizung  vermieden 
werden  muli,  Ihre  Wirkung  ist  unabhängig  von  der  Anwesenheit 
von  Galle  im  Darm  (Buchheim  und  Baumbach^  1858)  und 
sie  eignet  sich  deshalb  auch  als  Abführmittel  bei  Verschluß 
des    Gallen  aus  führungsganges. 

Das  knatallisierbare  Aloin  ist  an  sich  wenig  wirksam. 
Es  entsteht  aber  aus  ihm^  anscheinend  auch  im  Darm^  durch 
Zersetzung  jene  oben  erwähnte  amorphe  Modification^  die  sich 
in  allen  Aloesorten,  namentlich  in  der  Aloe  Jucida,  schon  vor- 
gebildet findet   und    die  Wirkung   allein   zu   bedingen  scheint. 

1)  Vergl.  Baeumker,  Experim.  Beiträge  zur  Kenntniß  der  Wirkung 
der  Frangularinde.    Göttinjg^er  Diss.  Meppen.  1880. 
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Bei  der  letzteren  spielt  auch  die  Galle  eine  bisher  noch  nicht 
aufgeklärte  Rolle.  Wenigstens  wirkte  Aloe  für  sich  in  Form 
von  Klystieren  nicht  anders  als  lauwarme  Flüssigkeiten  über- 
haupt, während  nach  Zusatz  von  Ochsengalle  heftige  Reizung 
und  Entzündung  des  Mastdarms  sich  einstellten  (Buchheim 
und  Sokolowski  und  v.  Cube^)).  Das  in  Wasser  unlösliche 
Natalo'in  wirkt  nur  in  Gegenwart  von  Alkalien  sicher  abführend 
(H.  Meyer2)). 

Auch  die  Gambogia säure  ist  in  reinem  Zustande  weniger 
wirksam,  als  die  gleiche  Menge  Gutti  (Christison,  1837), 
weil  das  Gummi,  welches  fast  den  vierten  Teil  der  Droge 
ausmacht,  sowohl  die  Emulsionierung  des  Harzes  befördert 
(Buch heim  3)),  als  auch  in  der  wiederholt  angegebenen  Weise 
als  CoUoid  den  Übergang  der  in  Wasser  ein  wenig  lösKchen 
Gambogiasäure  in  den  Darm  begünstigt.  Ihr  Natriumsalz 
verursacht  bei  subcutaner  Injection  phlegmonöse  Entzündung. 

Chrysophansäure,  Chrysarobin  und  Alom  werden  ziemlich 
leicht  resorbiert.  Das  Chrysarobin  geht  wenigstens  zum 
Teil  in  Chrysophansäure  und  diese  selbst  unverändert  in  den 
Harn  über,  der  infolgedessen  nach  dem  Gebrauch  von  Senna 
und  Rhabarber  auf  Zusatz  von  Alkalien  rot  wird.  Bei  der 
Ausscheidung  entsteht  besonders  nach  Aloin  leicht  Nierenreizung 
und  Nephritis,  an  der  hauptsächlich  die  Epithelien  der  Ham- 
kanälchen  durch  nekrotischen  Zerfall  und  das  Stroma  der 
Rinde  beteiligt  sind  (vergl  Mürset"*)). 

Man  hat  auch  den  Versuch  gemacht,  künstlich  dargestellte 
Anthrachinonderivate  als  Abführmittel  anzuwenden.  Solche  sind 
das  Exodin  und  das  Purgatin  (Purgatol),  die  aber  an 
Sicherheit  der  Wirkung  die  natürlichen  Abführmittel  dieser 
Gruppe  nicht  erreichen.  Die  Beobachtung  v.  Vämossys 
(1903),  daß  das  Phenolphtalein,  welches  zur  Denaturierung  von 
Tresterweinen  verwendet  wurde,  abführend  wirkt,  ohne  gleich- 
zeitig Koliken  und  Tenesmen  zu  verursachen,  gab  Veranlassung, 
es   unter  dem  Namen  Purgen  als  Abführmittel  anzuwenden. 

1)  V.  Cube,  Disquisitiones  pharm acologicae  de  Aloe.  Diss.  Dor- 
pat  1859. 

2)  H.  Meyer,  Arch.  f,  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  28.   186.  1891. 

3)  Buchheim,  Beiträge  zur  Arzneimittellehre.  S.  24.  Leipzig  1849. 

4)  Mürset,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  19.  310.  1885. 
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Da  es  aber  durch  Alkalien  eiee  tief  rote  Färbung  aunimint, 
so  werden  aucli  die  Leib-  und  Bettwäsche  und  der  Harn  der 
betrefifenden  Personen  zuweilen  rot  gefärbt. 


1,  Folia  Sennae,  Senneöblätter;  Fiederblfittchen  von  Cassia  an- 
g:iistifolia  (indische  Sorte).  Die  Bl^ttter  von  C*  acutifolia  (alexandriniacbe 
IJ^orte)  sind  mit  den  IJlättehen  von  Cynanchum  Argliel  untermischt  und 
werden  yoti  der  Fhanjiakopoe  niebt  zugelassen.  Wirksame  Bestandteile 
vergl.  oben  S.  3o7.  Gaben  0,5 — 4,0,  ah  Aufguli. 

Die  durch  Auazieben  mit  Alkohol  von  den  unangenehm  bitterlich 
unil  kratzend  schmeckenden  15  eatand  teilen  1)efreiten  Senuesblattcr 
(Polia  Sennae  spLritu  extracta)  fehlen  in  der  Pharmakopoe,  obgleich 
aie  sehr  zweckntätii^  sind. 

ä.  Species  lax  ante  0,  abführender  Tee,  8t  Genua  iit-Tee.  ??ennes- 
blätter  IGj  Fliederblnten  10,  Fenchel  5,  Anis  5,  Weinstein  ti,5,  Wein- 
säure l/j.    Gaben  5,0—15,0  auf  100  AufguLi^  stimdlieh  1-2  Elilöffel, 

3.  InfiiBum  Sennae  compoBitum,  W^iener  Trank,  öennesblätt^r  50, 
heißes  Wasser  450;  der  Colatur  werden  zugesetzt  Seignette^alz  50j 
Natriumcarbonat  1,  Manna  100.  Eßlöffel  weise  bis  Stuhlcntleerung 
eintritt. 

4.  Sirupus  Sennae.  Ans  hiennesblätter  10.  Fenchel  1,  Zucker  ^Tj 
auf  100  Simp  bereitet.    Gaben  bei  Kindern  teelöftelweiao. 

Der  Sirupus  Bennae  cum  Maima  \vird  beijn  Dispensieren  auä 
gleichen  Teilen  Sirupiiis  tSennae  und  ^irapuö  JlannaB  zusammengeaetÄt. 
Bei  Kindern  teelüffelweise. 

5.  Electuarium  e  Senna,  Hennalat\s erge,  Sennesblätter  1,  weitier 
Sirup  4,  gereinigtes  Tamarindenmus  5,     Gaben  1—2  TeelM'eL 

6*  Pu  Ivis  Liqnjritiae  coinpositue,  Brustpulver.  Zucker  50, 
Sennesblätter  15,  SilBholz  lä,  Fenchel  10,  gereinigter  Schwefel  10.  Ganz 
irrationell,  weil  der  Schwefel  in  dieser  Oombination  gar 
keinen   Sinn  hat. 

7.  Hadlx  Hb  ei,  Rhabarber;  die  presch  alten  Rbizome  von  Rheum- 
arten  Hoeliasiens,  vorzüglich  w^ohl  R.  ofticinale.  Wirksame  Bestand- 
teile  vergl.  oben  S,  357.  Gaben  0^1— 0,5;  als  Abführmitte»!  0,5—1,0,  in 
Pulvern,  Pülen  und  Aufgüssen- 

8.  Extractum.  Khei;  mit  Weingeist  und  Wasser  hergestellt*  Ga- 
ben 0,2-0,8, 

9.  Esträctum  Bhei  eompoaitiiin.  Hhaharberextractti,  Alo<^extract  L\ 
Jalapenharz  1,  medicinische  Seife  4    Gaben  0,2—0^3,  in  Pillen, 

10.  Sirupus  Rhei.  Rhabarber  10,  Zimmtwasser  20,  Kaliuni- 
carbonat  1^  Borax  1,  Zucker  120  auf  200  Sirup, 

11.  Tinctura  Rhei  aqnosa.  Rb&barber  10,  Borax  1,  Kalium- 
carbonat  1,  Wasser  ÜO,  Weingeist  9;  auf  85  der  erhaltenen  Colatur  15 
Zimmtwasser,  Veraltet!  Hat  höchstens  die  Bedeutung  eijies  ^atzneilich^ 
schmeckenden  Mittels. 

12.  Tinctura  Rhei  v  i  n  0  s  a,     R b abarb er  8,      o  lueran zen schalen  ü , 


^ 
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Cardamomen  1,  Xereswein  100;  in  7  Filtrat  wird  1  Zucker  aufgelöst.  Hat 
nur  die  Bedeutung  einer  aromatischen  Tinctur. 

13.  Pulvis  Magnesiae  cum  Rheo,  Kinderpulver.  Rhabarber  15, 
Magnesiumcarbonat  50,  Fenchelölzucker  35.  Gaben  messerspitzen-  bis 
teelöffelweise. 

14.  Cortex  Frangulae,  Faulbaumrinde;  von  Rhamnus  Frangula. 
W  irksame  Bestandteile  vergl.  oben  S.  357.  EnthältvielGerbsäureund 
macht  daher  leicht  Kolikschmerzen.  In  der  Armenpraxis  viel  f^e- 
braucht.    Gaben  15,0—30,0  als  Abkochung. 

15.  Extractum  Frangulae  fluidum;  100  Faulbaumrinde  auf  100 
Fluidextract.    Gaben  eßlöffelweise. 

16.  Fru  usRhamni  catharticae.  Semen  Spinae  cervinae,  Kreuz- 
dornbeeren; von  Rhamnus  cathartica.  Wirksame  Bestandteile  ähnlich 
oder  identisch  mit  denen  der  Faulbaumrinde.  17.  Sirupus  Rhamni 
catharticae.  Saft  der  frischen  Kreuzdornbeeren  35,  Zucker  65  auf 
100  Sirup,  welcher  violett  ist. 

18.  Aloe,  Aloe;;  der  eingekochte  Saft  der  Blätter  verschiedener 
Aloß- Arten  des  Caplandes.  Aus  dem  kristallisierbaren  AloYn  entsteht 
die  wirksamere  amorphe  Modification  durch  Umwandlung  im 
Darmkanal  und  durch  Erhitzen  mit  Wasser.    Gaben  0,1—0,3,  in  Pillen. 

19.  Extractum  Aloes.  Aloe  1  in  5  Wasser  gelöst,  und  die  klare 
Lösung  eingedampft.    Gaben  wie  bei  Aloe. 

20.  Tinctura  Aloes.    Alo^  1,  Weingeist  5. 

21.  Tinctura  Aloes  composita.  Enzianwurzel,  Rhabarber 
Zitwerwurzel,  Safran  je  1,  Aloe  6,  verd.  Weingeist  200.  Gehört  eigent- 
lich zu  den  bitteren  Mitteln.    Gaben  Va— 1  Teelöffel. 

22.  Pilulae  aloeticae  ferratae.  Entwässertes  Ferrosulfat  und 
Aloe  je  1,  mit  Weingeist  zu  Pillen  von  0,1  verarbeitet.  Das  Ferro- 
sulfat soll  die  Wirksamkeit  erhöhen. 

23.  Qutti,  Gummigutt;  das  Gummiharz  der  Garcinia  Morella  (Gar- 
cinia  Hanburyi,  Hebradendron  gambogioides),  besteht  aus  72  %  der 
gelben,  sich  mit  Alkalien  zu  roten  Salzen  verbindenden  Gambogiasäure, 
23%  Gummi  und  5%  Wasser.  Gaben  0,01—0,15—0,3!,  täglich  bis  1,0!, 
in  Pillen  oder  Emulsionen. 

Crysarobinum,  aus  dem  in  den  Höhlungen  der  Stämme  von 
Andira  Araroba  ausgeschiedenen  Sekret.  Anwendung  gegen  Haut- 
krankheiten in  Form  von  Salben  (1 :  10). 


IX.   Mittel   gegen  Darmparasiten,   Anthelminthica. 

Die  zur  Abtreibung  von  Darmparasiten  verwendeten  Mit- 
tel, welche  eigentlich  zu  den  Desinfectionsmitteln  zu  rechnen 
sind,  müssen  in  bezug  auf  den  Übergang  aus  dem  Magen  in 
den  Darm  ähnliche  Verhältnisse  bieten,  wie  die  Abflihrmittel, 
d.  h.  sie  sollen  schwer  resorbiert  werden. 


Mittel  ^egfen 


^V       Im  Darm    angekommen    haben    sie    nicht  wie  dm  Abfiihr- 

^^»ittel   die  Auf^abe^    verstärkte    peristaltiache  Bewegungen    zu 

er^eugen^  sondern  sind  da^u  bestiinmtj  anf  Bandwürmer,  Spnl- 

■blrürmer  und  andere  Parasiten  derartig  eins^uwirken^  dalÄ  diese 

^^entweder  getütet    oder    krank   gemacht    oder   einfaeh    in   den 

unteren  Teil   des  Darms   getrieben  werden.     In  beiden  Füllen 

kann  dann  ihre  Entleerung  durch  Abflihrmittel  leicht  erfolgen. 

I  Diesen  Anforderutigen   entsprechen  einigermaOen  auch  flücluige 

Substanzen,  inclem  deren  DäTiipfe  sich  leicht  bis  in  den  Daruj  hinein 
verbreiten  und  die  Parasiten  g^leichsani  vor  sich  her  in  die  tiefert^n  Teile 
des  letzteren  treihen.  So  erklären  Mch  die  Erfolge,  die  man  von  der  in 
Aujcrika  veTSuchteii  Anwendung^  des  Chloroforms  als  Kandwurmniittel 
gesehen  hat. 

Bei  der  Abtreibung  der  Bandwürmer  müssen  beson- 
dere Regeln  eingehalten  werden,  wenn  die  Kur  gelingen  soll. 
Ks  kommt  darauf  an^  die  Zeit  zu  wählen^  in  der  Glieder  der 
Taenia  mit  den  Füces  abgehen,  ferner  durch  eine  geeignete 
Diät  die  Menge  des  Darminhalts  zu  verringern,  sodann  das 
Band  Wurmmittel  zu  verabreichen  und  schlieBlich  reehtzeitig  ein 
Abführmittel  von  passender  Stärke  folgen  zu  lasscUj  sodali  in 
kurzer  Zeit  zwar  reichliche  Stühle  eintrotenj  ohne  daß  dieae 
indeü  eine  zu  flu ss ige,  wässrige  Beschafl:enheit  annehmen.  Die 
Aust'ührung  dieser  Regeln  erfordert  einige  U  bung,  und  dadurch 
erklären  sich  die  Erfolge^  die  zuweilen  einzelüe  „Bandwurm- 
doctoren"  auf  diesem  Gebiete  erzielen. 

Von  den  eigentlichen  Anthelminthica  ist  nicht  jedes  bei 
allen  Parasiten  wirksam.  Selbst  die  einzelnen  Bandwurm - 
arten  y  erb  alten  sich  gegen  das  gleiche  Mittel  verschieden. 

Das  ätherische  Extract  der  Famwurzel  wird  mit  Vorliebe 
gegen  den  Botbriocephalus  latus  gebraucht  und  soll  gegen 
Taenia  weniger  wirksam  sein.  Das  Extract  soll  aus  dem 
Rhizom  von  Aspidium  Filix  maa  hergestellt  werden.  Doch 
finden  dazu  hier  und  da  auch  Athyrium  Filix  fem  in  a  und 
Aspidium  spinulosum  Verwendung  (Hausmann^)). 

Aus  den  im  Handel  vorkommenden  Extracten  und  direkt 
aus  dem  Rhizom  verschiedener  Farne  hat  man  in  den  letzten 
Jahren  eine  Reihe  stickatofffreierj  wirksamer  Bestandteile  von 
phenol artigem  Charakter  isoliert^  deren  chemische  Zusammen- 
Setzung  zum  Teil  aucb  schon  ermittelt  ist. 

1)  Hausmaan,  Arch.  4.  Phannacie.  237-  544  1899. 
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Die  Pilixsäure  findet  sich  in  dem  Rhizom  von  Aspidium 
Filix  mas  und  Athyrium  Filix  femina,  nicht  aber  in  dem  Rhizom 
von  Aspidium  spinulosum  (Hausmann)  und  bildet  eine  kristal- 
linische und  amorphe  Form. 

Die  kristallisierte  Filixsäure  oder  das  Filicin, 
C35H380,2,  (Poulsson');  Boehm^))  bildet  gelbliche,  in 
Wasser  unlösliche,  in  kaltem  Alkohol  kaum  lösliche  Blättchen. 
Bei  längerem  Kochen  mit  Alkohol  spaltet  sich  Albaspidin  ab, 
welches  mit  dem  Filicinsäurebutanon  in  eigenartiger  Weise  das 
Molecül  der  Filixsäure  aufbauen.  Bei  der  Spaltung  mit  Natron- 
lauge und  Zink  entstehen  dann  Phloroglucin  sowie  verschiedene 
Methylphloroglucine  und  Filicinsäurebutanon  und  aus  diesem 
schließlich  Filicinsäure  und,  aus  dem  ganzen  Molecül  der 
Filixsäure  zusammen,  3  Molecüle  Buttersäure  (Boehm^)). 

Die  amorphe  Filixsäure,  C35H4(jOj3  (Poulsson),  löst 
sich  nicht  in  Wasser,  leicht  in  Alkalien.  Beim  Erhitzen  ihrer 
concentrierten  ätherischen  Lösung  zum  Sieden  geht  sie  in  die 
kristallisierte  Filixsäure  (Filicin)  über,  welche  nach  Poulsson 
das  Lacton  der  amorphen  Modification  ist.  Dieses  Laoten 
wird  durch  Alkalien  leicht  wieder  in  die  Säure  umgewandelt. 

An  Fröschen  lähmt  die  amorphe  Filixsäure  das  Central- 
nervensystem,  das  Herz  und  die  Skelettmuskulatur. 

An  Kaninchen  verursacht  sie  bei  der  innerlichen  Dar- 
reichung von  durchschnittlich  0,5  g  entzündliche  Zustände  des 
Magens  und  Darmkanals  und  führt  binnen  1 — 2  Tagen  den 
Tod  unter  tetanischen  Krämpfen  durch  gleichzeitige  Lähmung 
des  Centralnervensystems  und  des  Herzens  herbei.  Bei  der 
Injection  in  das  Blut  sind  für  eine  tödliche  Vergiftung  schon 
Gaben  von  0,1  g  ausreichend. 

Die  krystallisierte  Filixsäure  (Filicinj  ist  ganz  unwirksam  (Po  ulssom 
und  vermag  auch  Bandwürmer  nicht  abzutreiben  (Buchheim  und  RuUe^)). 
Dagegen  fand  Rulle  die  aus  dem  wässrig-ammoniakalischen  Auszng 
des  Filixextractes  mit  Salzsäure  gefällte  amorphe  „unreine  Filixsäure"  bei 


1)  Poulsson,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  29.  1.  1891. 

2)  Boehm,  Ann.  d.  Chemie.  318.  294.  1901. 

3)  Boehm,  Ann.  d.  Chemie.  802.  171.  I8985  318.  230.  1901. 

4)  Rulle,  Ein  Beitrag  zurKenntniß  einiger  Bandwurmmittel.   Difls. 
Dorpat.  1867. 


B^ndwnrTiikiircn  sehr  wirksam.    Ein  Shnliclies  wirksames  Präpnrat  wird 
gegenwärtig'  unter  dem  Namen  FilniaTon  in  den  Handel  gebracht. ^J 

Nicht  selten  hat  raan  selbst  nach  den  gewöhnlichen  arzuei- 
licheii  Gaben  des  Filixextracts  Vergiftungen  an  Mönschen  be- 
obachtet-) und  ]n  einzelnen  Fällen  den  Tod  eintreten  sehen. 
Unter  den  Vergiftungs Symptomen  stellen  sich  zuerst  Reizungs- 
erscheinnngeTi  seitens  des  Magens  und  Darmkanals  ein,  be- 
stehend in  Erbrechen  und  zuweilen  Leibschmerzen,  Bald  ge- 
sellen sich  Lähmungszustände  des  Central  nerven  Systems, 
Herzklopfen  und  wohl  auch  Herzschwäche  hinzu,  die  sich  dm"ch 
Schwindel,  Benommenheit^  Ohnmächten,  Homnolenz  und  Sopor 
kund  geben  und  unter  Zuckungen  und  ausgesprochenen 
Krämpfen  zum  Tode  führen.  Bei  langsam  verlaufenden  Ver- 
giftungen lind  bei  der  Erholung  kommen  Sehstürungen  und 
vorübergehende  oder  selbst  bleibende  Blindheit  vor.  ^) 

Von  den  anderen  ^Stoffen  der  Filixgi^uppe  und  ihren 
Spaltungsprodukten  sind  die  folgenden  bemerkenswert 

1,  F il i ein sfin  rCj  CsHiriO^^  ist Dinietlijidiosycyklobexadienon {Dirne- 
thyldioxyketobenzol).  Sic  entsteht  bei  <ier  Spitl tu ng  von  Filixäiiure, 
Flavaspid^äure  und  Äapidin,  in  welchen  sie  als  Bntanon  (Methylathyl- 
ketonj  enthalten  ist.  Die  FiliGinsäure  ist  nuwirksam.  Das  Filicinsaure- 
hutanon  dagegen  ist  als  wirksÄnie  r^aniponcnte  dRr  FilixsMüregruppe 
anzusehen,  wirkt  aber  mit  geringerer  Intenaitüt  wie  Filixsiiiire,  Flava- 
spidsanre.  Albaspidin  und  Aspidin  (Boehrü^)). 

2.  Aspidinol,  t\2llig04,  im  Aspidium  Filix  nias,  Aaptdmm  apiiiu* 
losiim,  und  Atliyrium  Filix  femina;  kriatallinisch;  ist  MethylpbloTOglnoin- 
mononiethyläther-n-biitanQn  ;  unwirksam  (B o  e h in  ■*)}, 

3.  Aspidinin,  aus  Filixcxtract^  farblose ,  in  Alkalien  lösliche  Kri- 
!?tallc.  Wirksame  Gaben  an  Fröschen  1 — 2  mg;  allgemeine  Lähmnic, 
schwa<?he  Kränipfe.  Herzlähmung  (Boehm^)j. 

4.  a-v.  ß-  F 1  a V a s p i d s ä u r c ,  C 24H29 Og ,  wird  au s  Je  l  Mol«* (^ .  ¥ iliein- 
säure-  und  Methylpliloroglueinbutanon  aufgebauL   Aus  Filixextract:  ^elbe 


1 }  J  a  r[  n  e  1 1  Therape  ut.  Monatsheft e .  A  ngnat  191)4 ;  K  r  a  f  t .  Ar clh  d  er 
Pharrnaeic.  :245»  4m.  1904. 

2)  Die  Literatur  über  Vergiftungen  mit  Filixextract  hei  Öidle  r- 
Huguenin,  Correspondenzhl.  für  Schweizer  Ärzte.  189B.  Nr.  17. 

il)  Yergl.  Stuelp,  Ein  Beitrag  zur  Wirkungsweise  des  Filixextracts 
auf  das  Beborgan.  Arch.  f,  Augcnhcilk.  51.  )h{l  !ü04.  Literatur. 

4)  BoebuK  Arelj,  f.  cxp.  Path.  u.  Pharmakoh  38.  54.  1896^  Liebiga 
Amal.  d,  Chem.  3ü7,  249.  1899;  3  t  8.  230.  1901. 

5)  B och m,  Arch.  f.  exp.  Path,  n.  Pharm akol.  38.  4S/1896;  Tiiebigi 
Aimal.  d.  Chem.  gl 8.  245.  19<>L 

H\  Boehm,  Arch.  f.  exp.  Path.  n.  Pharmakol.  äS.  47.  1896. 
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Prismen.    Schwach  wirksam;   10  mg  am  Frosch  erst  nach  längerer  Zeit 
tödlich.    Lähmung  mit  schwachen  Reizerscheinungen  (Boehm*)). 

5.  Albaspidin,  C25H32O8,  das  Molecül  wird  aus  zwei  Molec.  Filicin- 
säure-butanon  gebildet;  im  Filixextract,  durch  Spaltung  aus  Filixsäure. 
An  Fröschen  durch  4—5  mg  wie  durch  Filixsäure  Lähmung  ohne  Krämpfe 
(Boehm2)). 

6.  As  pidin,  C25H32O8,  aus  Aspidinol  und  Filicinsäure-butanon  auf- 
gebaut. Enthalten  im  Filixextract,  welches  nicht  oder  nicht  ausschließ- 
lich aus  Aspidium  filix  mas  dargestellt  war,  wahrscheinlich  aus  Aspidiom 
spinulosum.    Gelbe  Nadeln. 

An  Fröschen  verursachen  1—3  mg  Aspidin  Krämpfe,  Lähmung  des 
Centralnervensystems  und  später  auch  des  Herzens  und  der  Muskeln. 
Kaninchen  gehen  bei  der  Injection  von  20—25  mg  in  das  Blut  unter 
Krämpfen  und  allgemeiner  Lähmung  an  Kespirationsstillstand  zugrunde 
(Boehms)). 

Straub^)  untersuchte  die  Wirkung  verschiedener  Filixsubstanzen 
auf  Froschmuskeln,  indem  er  den  natürlichen  Querschnitt  (tibiale  Ende 
des  Sartorius)  des  ausgeschnittenen,  stromlosen  Muskels  in  die  zu  prüfende 
Lösung  eintauchte.  Dabei  entstand  unabhängig  von  den  Versuchs- 
bedingungen nur  durch  die  Wirkung  der  Filixsubstanzen  ein  Demar- 
kationsstrom als  meßbarer  Ausdruck  der  Potentialdifferenz  zwischen  dem 
vergifteten  Querschnitt  und  dem  normalen,  lebenden  Muskelfaserinhalt. 
Unwirksam  erwiesen  sich  die  Phloroglucine  und  die  Filicinsäure, 
wirksam  in  der  folgenden  Reihenfolge  nach  zunehmender  Giftigkeit: 
Filicinsäurebutanon,   Aspidinol,  Flavaspidsäure,  Albaspidin,   Filixsäure. 

Poulsson^)  isolierte  aus  Aspidium  (Polystichum)  spinulosum 
die  folgenden  kristallinischen  Substanzen,  deren  Identificierung 
mit  den  von  Boehm  beschriebenen  StoflFen  vorläufig  nicht  sicher 
durchführbar  ist. 

1.  Poly  Stic  hin,  C22H24O9,  gelbe  Polystichumsäure;  vielleicht 
identisch  mit  dem  Aspidin.  An  Fröschen  Lähmulig  und  Ejrämpfe; 
Muskeln  und  Herz  beim  Eintritt  des  Todes  nicht  gelähmt. 

2.  Polystichinin,  C,8H2208,  farblose  Tafeln;  Säure.  Lähmung, 
Krämpfe,  auch  teilweise  Lähmung  der  Muskulatur.  Stimmt  bis  auf  die 
Zusammensetzung  mit  dem  Aspidinin  überein. 

3.  Poly  stich  albin,  C22H26O9,  weiße  Polystichumsäure-,  Nadeln. 
Wirkt  wie  Polystichin. 

1)  Boehm,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  38.  44. 1896;  Liebigs 
Annal.  d.  Chem.  318.  253.  1901;  329.  310.  1903. 

2)  Boehm,  Arch.  f.  exp.  Path.  u  Pharmakol.  38.42.1896;  Liebigs 
Annal.  d.  Chem.  318.  301.  1901. 

3)  Boehm,  Arch.  f.  exp  Path.  u.  Pharmakol.  38.37. 1896;  Liebigs 
Annal.  d.  Chem.  302.  171.  1898;  329.  321.  1903. 

4)  Straub,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol,  48i  1.  1902. 

5^  Poulsson,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  35.  97.  1895;  41. 
246.  1898. 


^^^^^^  Mittel  gegen  Damiparasiten,  AnthelininthicA.  3^7 

W"  L  Poljatieljoüitriiiy  Ci 5112309,  dt rönen gelbe  Blättchen.  An 
K'rÖ sehen  2—^3  mg  tOcllich;  LäJimung^,  schwaehe  KrampfeTsch einungen. 
BAti  KaEini^hen  Lähraung. 

I  Das  FlavopanBin  und  Albopannin,  die  den  vorstehenden g"elben 

■und  farblosen  Stoffen  entapre c Ken  und  in  dem  Aspidium  atbaraanticuni 
Mes  Caplandes  entlialten  sind,  rufen  in  Gaben  Ton  3—5  mg  an  Fröschen 
nrorwicgend  Herz-  und  Muskelläbraung  hervor  [Tleffter^J). 

W  Die  Granatrinde  erweist  eich  hauptsächlich  gegen  Taenia 
KoUum  wirksam,  Sie  wird  in  Foiin  einer  wässrigen  Abkochung 
gebraucht,  welche  bedeutende  Mengen  von  Gerbsäure  enthält 
und  desbalb  leicht  Übelkeit^  Erbrechen,  Leibecbmerssen  und 
Durchfalle  verursacht  Zu  diesen  Magen-  und  Darmerschei- 
nungen  gesellen  sich  bei  stärkeren  Vergiftungen  Kopfschmerz, 
Schwindel,  Sehstörungen^  Betäubung,  krampfartiges  Zittern  in 
den  Gliedern  und  selbst  ausgesprochene  Convulsionen, 

Als  wirksam  er  Bestandteil,  von  dem  auch  diese  Gehirn- 
sy mptom  e  abb  ängen,  wird  d  as  vo  n  T  a  n  r  e  t  ( 1 8  7  8)  bes  chri  eb  en  e , 
in  der  Granatrinde  neben  anderen  ähnlichen  Basen  enthaltene, 
FöUetierin,  CgHi^NO,  genannte,  Alkaloid  angesehen.    Doch  sind 
bisher  nur  die  unter  diesem  Namen  in  den  Handel  gebrachten 
Präparate  pharmakologisch  untersucht  worden  und  haben  h in- 
ifei cht  tich  ihrer  Wirksamkeit  und  Wirkungsweise  nicht  annähernd 
'eine  Übereinstimmung  gezeigt     Während  v.  Schroeder^)  mit 
einem  Pelletierin  experimentierte,  das  selbst  bei  der  Einspritzung 
in  das  Blut  erst  in  Gaben  von  0^3  g  den  Tod  von  Kaninchen 
herbeiführte,  betrugen  die  tödlichen  Gaben  der  von  Corojnedi'') 
untersuchten     Präparate     bei     gleicher    Applications  weise     an 
Kaninchen  für  1  kg  Körpergewicht  nur  0,012 — 0^040  g.     Die 
^W^irkungen  bestehen  im  allgemeinen  in  Lähmung  der  Gebiete 
pdes  Mitteihirns  (Collaps)j  tetauischeu  Krämpfen  sowie  Muekel- 
veränderungen,  die  denen  nach  Yer atrin  gleichen  (v.  Schroedcr, 
1884),     Doch   scheint  nach   manchen  Präparaten  im  Vergleich 
zu  den  Krämpfen  die  Lähmung  in  den  Vordergrund  zu  treten* 
K       An  Menschen  hat  man  nach  0^4—0,5  g  Schwindel-  und 
Schwächegefübl,  Nebelsehen,  Ameisenkriechen,  zuweilen  Übel- 
keit und  Wadenkrämpfe  beobachtet.- 


1)  Heffter,  Arck  f.  exp.  Patb.  u,  Pharmakol.  38,  458.  1897. 

2J  V,  Bchrocder,  Areli-  f  exp.  Patli.  u,  Pbarmakol.  19.  381,  1884. 

3)  Coronedi,  Lo  Sperinientale,  Frbc.  I,  IL  1884;  Literatur. 
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Auf  Bandwürmer  wirkt  das  Pelletierin  sehr  giftig.  Ein 
Zusatz  von  10  mg  eines  seiner  Salze  zu  100  g  einer  indiffe- 
renten Kochsalzlösung  tötet  diese  Tiere  sehr  rasch  (v.  Schroe- 
der,  1884).  Das  reine  oder  mit  den  übrigen  Alkaloiden  der 
Granatrinde  vermischte  Pelletierin  ist  daher  in  Gaben  von 
0,3 — 0,5  g  mit  großem  Erfolg  bei  Bandwurmkuren  angewendet 
worden.  Vorteilhaft  ist  nach  v.  Schroeder  die  gerbsaure 
Verbindung,  welche  nicht  so  leicht  resobiert  wird  und  daher 
sicher  in  die  tieferen  Teile  des  Darms  gelangt  Das  Abführ- 
mittel wird  1 — 2  Stunden  später  gegeben. 

Die  Kosoblüten,  deren  wirksamer  Bestandteil  das  amorphe 
Kosotoxin  ist,  aus  dem  das  kristallinische,  wenigstens  an 
Fröschen  unwirksame  Kosin  entsteht  (Leichsenring  ^)),  werden 
gegen  beide  Bandwurm  arten  empfohlen,  die  Kamala  bei  Taenia 
bevorzugt.  Beide  Mittel  verursachen  in  größeren  Gaben  Durch- 
fälle ohne  wesentliche  Nebenerscheinungen,  so  daß  man  ins- 
besondere nach  der  Anwendung  der  Kamala  die  Abführmittel 
fortlassen  kann. 

DasSantonin,0]  5  H^gOß,  der  wirksame  Bestandteil  der  Wurm- 
samen, gilt  unbestritten  als  souveränes  Mittel  gegen  Spulwürmer. 

Die  Spulwürmer  oder  Ascariden  leben  in  einer  warmen,  schwach 
alkalischen  Kochsalzlösung  von  1%  in  ganz  normaler  Weise.  Wird  der 
Salzlösung  ein  wenig  Santonin  zugesetzt,  so  geraten  die  Tiere  in  die  leb- 
hafteste Bewegung  und  machen  in  manchen  Fällen  Versuche,  über  den 
Rand  des  Glases  zu  entkommen  (v.  Schroeder 2)). 

Man  kann  daher  annehmen,  daß  das  Santonin  die  Asca- 
riden nicht  tötet,  sondern  ihnen,  wenn  es  in  den  Darm  ge- 
langt, durch  einen  noch  unbekannten  Umstand  bloß  den 
Aufenthalt  im  Dünndarm  verleidet,  so  daß  sie  in  den  Dick- 
darm hinabwandern,  wo  sie  dann  meist  ohne  Abführmittel  mit 
dem  Stuhl  entleert  werden. 

Lo  Mo  na  CO  3)  ist  der  Ansicht,  daß  das  Santonin  in  der  Salzsäure 
des  Magensaftes  gelöst  und  aus  dieser  Lösung  durch  die  Alkalien  im 
Darm  in  äußerst  feiner  Verteilung  gefällt  werde  und  in  diesem  Zustande 
die  Ascariden  töte.  In  künstlichen  Lösungen,  welche  das  Santonin  in 
dieser  Form  enthielten,  starben  die  Tiere  früher  als  in  Lösungen  mit 
kristallisiertem  Santonin. 


1)  Leichsenring,  Arch.  d.  Pharmacie  232,  50  1894;  Lobeck,  ibid. 
239.  672.  1901. 

2)  V.  Schroeder,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  1».  304.  1885. 

3)  Lo  Monaco,  Rendiconti  della  R.  Accad.  dei  Lincei.  Classe  di  sc. 
fisiche.  Vol.  5.  V  sem.  p.  433.  1896. 


Mittel  geg-en  nanuparasiten,  Anthelniinthica. 
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Das  Santonin  wirkt  in  eigenartiger  Weise  auf  das  Ge- 
hirn  imd  hat  bei  Kindern  zu  Vergiftungen  Veranlassung  ge- 
geben. Unter  den  Gehirnerscheinungen  ist  das  Gelb-  und 
Violcttsehen  besonders  auffällig.  Ersteres  tritt  leicht  schon 
nach  arzneilichen  Gaben  ein, 

Nach  0,5— ä/)  g  Santoain  bei  Erwachsenen  und  0^— 0.7  g  bei 
Kindern  hat  man  die  foljarendyn  Byuiptoine  beobachtet,  unter  denen  die 
Krämpfe  die  constantesten  Bind:  J^enonnnenheit,  Schwindel,  Flimmeni 
TOT  den  Aiiiren,  auch  Genicha-  und  Geschinackshallucinationen  (E*  Roae »)) 
Aphasie  {Dnnoyer,  1884),  Ktipfschmcrz»  Müdig'keit  und  Behwäehegefühl, 
unangenehiae  Sensationen  in  d€tr  Ma^engegend,  Übelkeit,  Erbrechen, 
Durehfällc,  Zittern  der  tUieder,  eonvulBimche  Zuckungen  und  Bewe- 
gungen in  den  Gesichts-.  Augen-  und  IviefermuHkeln,  witternde  Stimine 
(Bin 2^  lÖ77j,  allgemeine,  zuweilen  anfanga  einseitige  (Binz),  anfallsweise 
auftretende  Convulsionen,  Boranolenz,  Sopor.  Sistieren  der  Uespiration. 
Endlich  kommen  Albuminurie  und  bei  Menschen  und  Hunden  auch 
Hämaturie  vor  (Demme,  189 1;  Jaffc,  18Ü<)}. 

Convulsionen,  tetanische  Zustande  und  Atem  stillstand  beding^en  den 
Charakter  der  8  antonin  Vergiftung  auch  bei  Siiugetiereu.  An  Fröschen 
g^eht  den   Krämpfen   Lahmung    voraus.      Ähnlich    svirken    ver«chiedene 

«omere  und  Derivate  des  Santonina  (Coppola^)), 
k     Im  Ilam  tritt,  nach  Santeningebrauch  ein  gelber,  durch  Alkalien  rot 
Tdender  Farbstoff^)    auf  und   es  findet  sich  in  ibuj  außerdem  ein 
durch  Oxyd-iiion  und  Condensation  entstandenes  T^mwandlung-sprodukt 
deft  San  tonin  s.  das  Santogenin,  C3f^HaflO^,  (Jaffi^*)). 

Wie  andere  „Krampf gifte**  verursacht  auch  das  Santonin  eine  Er- 
niedrigung der  Körpertemperatur^ ). 

1.  Bhi^onia  FillöiB,  Farn  würzet^  das  ungeschälte  Rhizom  samt 
Blattblasen  des  Aspidium  Filix  nias.  Die  wirksamen  Beatandteile  a.  oben 
8.  364.  Die  Wurzel  enthält  auch  eine  eigenartige  GerUsiiure.  Gaben 
4,0-5,0,  im  ganzen  15X1— 3ü,0. 

2.  Extraetum  FOiois;  durch  Ausziehen  der  Farn  würzet  mit  Äther 
hergestellt  Grünliclies*  nicht  zu  dünnes,  zuweilen  mit  weißlichen  Kfimchen 
von  Filicin  dnrcbsetzteB  Extract.  Die  G  ab  en  werden  sebT  verschieden  an- 
gegeben: 2,0-4.0  und  10,(1 — Ibfi  auf  2— 3  mal  in  Tillen  und  Latwergen 
%u  nehmen ;  erstere  Gaben  sind  vielleicht  bei  Bothrioeephalus  schon  aus- 
reichend. 

3.  Cortax  Granati»  Gtanatrinde ;  Stamm-  und  Wurzelrinde  von  Pn- 
nica  Granatum,  Keben  dem  flüchtigen,  leicht  verharzenden,  kristalli- 
sierbare    Salze    bildenden    E*clletierin    finden    sich    in    der    Droge 

rl)  Rose,  Virch,  Arch.  1(J.  23a  1859, 
2)  Coppola,  Lo  Hperimentale.  Luglio  e  Agosto  1887. 
3}  Tergl  G.  Hoppe-Hejler,  Berl  kiin.  Wochenschr.  1886.  Xr.  27. 
4}'Jaffe,  Ztschr.  f.  klin.  Med  t;.  H,  3  u.  4.  1890, 
5)  Vergl.  Damm,  Versuche  zur  Deutung  der  teraperaturerniedrigen- 
den  Wirkung  der  Santoninpräparate.    Dias.  Halle  a.  ^  1899. 
BnbroiedebBrg,  (Phfiriniikolü^ö  AfzueimittellälirG)  ft.  Ätiil,       24 
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noch  andere  Basen  (Tanret);  außerdem  viel  Gerbsäure.  Gaben  30,0  bis 
1(X),0  als  Macerationsdecoct  in  2  Gaben  zu  nehmen. 

4.  Flores  Koso  (Kosso,  Kusso),  Kosoblüten;  die  weiblichen  Blüten 
samt  Blütenrispchen  der  Hagenia  abessinica.  Gaben  15,0—20,0; 
30,0—40,0  (Ziemssen),  als  Schüttelmixtur,  in  Oblaten  und  Latwergen  auf 
2  mal  zu  nehmen. 

5.  Kamala.  Kamala;  der  von  den  Früchten  der  Mallotus  philip- 
pin ensis  (Rottlera  tinctoria)  abgeriebene  Überzug  (Drüsen).  Das 
wirksame  scheint  eine  harzartige  Masse  (Kamalin)  zu  sein.  Gaben 
10,0—15,0,  als  Schüttelmixtur  oder  Latwerge. 

6.  Flores  Cinae,  Zitwersamen,  Wurmsamen;  die  noch  geschlossenen 
Blütenköpfchen  der  turkestanischen  Form  der  Artemisia  maritima 
(A.  Cina).    Enthalten  Santonin.    Gaben  0,25—4,0. 

7.  Santoninum,  Santonin;  ist  das  Anhydrid  der  Santoninsäure. 
Sehr  wenig  in  Wasser  lösliche  Kristalle,  die  sich  am  Lichte  rasch  gelb 
färben.    Gaben  0,03-0,05-0,1!,  täglich  0,8! 

8.  Trochisd  Santonini,  Pastilli  Santonini,  Santoninpastillen; 
enthalten  je  0,025  Santonin.    Gaben  1—2  Stück. 


X.  Adstringentien. 

Alle  Substanzen,  welche  mit  den  eiweißartigen  und  leim- 
gebenden Gewebsbildnern  feste  Verbindungen  eingehen,  bringen, 
in  kleineren  Mengen  angewendet,  besonders  leicht  an  Schleim- 
häuten Veränderungen  der  Gewebe  hervor,  die  man  als  Zu- 
sammenziehung der  letzteren  aufgefaßt  und  A  dstringierungge- 
nannt  hat.  Von  dieser  adstringierenden  Wirkung  wird  weiter 
unten  in  dem  Kapitel  über  die  localen  Wirkungen  der  Metall- 
verbindungen ausführlicher  die  Rede  sein.  Hier  haben  wir  es 
speciell  mit  den  Gerbsäuren  zu  tun,  die  fast  ausschließlich 
dieser  Wirkung  wegen  in  der  Therapie  eine  so  große  Rolle 
spielen. 

Gruppe  der  Gerbsäuren. 

Die  im  Pflanzenreich  in  großer  Anzahl  allgemein  verbrei- 
teten, als  Gerbsäuren  oder  Gerbstoffe  bezeichneten  Sub- 
stanzen stimmen  trotz  mancherlei  ziemlich  weitgehender  chemi- 
scher Verschiedenheiten  darin  fast  vollständig  miteinander 
überein,  daß  sie  mit  den  leimgebenden  Gewebsbestand- 
teilen  außerordentlich  feste  Verbindungen  (Leder) 
bilden,  sowie  Eiweißstoffe,   Leim  und  andere  Albumi- 


I 
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Adsttingeiitieji. 

nhide  aas  ihren  Lösungen  in  Form  ähnlicher^  aber  weniger 
fester  Verbindungen  fäUen, 

Von  der  Bildung  solcher  Verbindnngen  hängt  die  Adstringie- 
riiiig  ab.  Die  Gerbsäuren  rofen  letztere  in  sehr  reine rj 
typischer  Form  hervor,  wenn  sie  in  kleinen  Mengen  und  in 
Form  ihrer  verdünnten  Losungen  appliciert  werden.  Im  Über- 
maß angewandt  erzeugen  sie  dagegen  an  den  Schleimhäuten 
entzündliche  Reizung  und  Atzung,  So  wohltätig  der  Genuli 
gerbsäurehaltiger  Weine  in  manchen  Fiillen  ist^  so  leicht  kann 
in  anderen  durch  ihren  Mißbrauch  Magenkatarrh  herbeigeführt 
werden. 

Da  alle  Gerbsäuren  mit  den  stickstoffhaltigen  Gewebs- 
bestandteilen  Verbindungen  eingehen,  so  wirken  sie  in  gleicher 
Weise  adstn'n gierend  und  können  ohne  unterschied  die  gleiche 

Verwendung  finden. 

Daa  Tannin  oder  die  Gallüpfelgerbsänre,  welche 
im  Handel  in  genügender  Reinheit  vorkommt ,  ist  oam entlich 
in  solchen  Fällen  zweckmäßig,  in  denen  sie  unmittelbar  auf  die 
erkrankte  Localität  gebracht  werden  kann.  Sie  dient  daher 
vorzugsweise  fiir  W^aschungen  der  Haut  und  bei  der  Behand- 
lung verschiedener  Schleimhäute, 

Da  dm  Tannin  nach  der  innerlichen  Anwendung^  der  ^cwithnliehen 
arzneiU^ben  Gaben  sehr  rafltih  an  eiweiliartige  Stoffe  gebunden  wird,  die 
sich  im  Inhalt  oder  an  der  SciUcbnlmat  des  Magens  fimten,  so  kann  es 
in  wirksamer  Form  nicht  in  den  Dann  gelangen.  Dort  wird  vtelleioht 
die  EiweiOverbindung  durch  die  Alkalien  wit^der  zcrsets^t^  ab^^r  dann 
kann  von  einer  adstringierenden  Wirkun^^  vollends  nicht  die  Rede  sein, 
weil  das  Tannin  von  dem  Alkali  festgehalten  wird. 

Für  die  Adstringierung  im  Daniikanal  werden  an  Steile  des  Tannins 
auch  verschiedene  Verbindungen  deäsclben  angewendet,  insbesondere  das 
in  Wasser  unlöälichCi  aber  dennoch  adatringierend  wirkende^,  Tannigen 
genannte,  Diacetyltannin  (II.  Meyer^  1894}^  sowie  eine  Eiweiöverbindnng 
unter  dem  Namen  Tannalbin  (Göttlich,  1896)*  Weitere  derartige 
Präparate  sind  das  Tannofonu^  Tannocol^  Tannopin  und  atidere. 

Sollen  hei  der  Behandlung  von  Darmkatarrhen  Gerb- 
säuren in  den  Darm  übergeführt  werden^  so  ist  es 
zweckmäßig^  statt  des  reinen  Tannins  gerbsäurereiche  rohe 
P fl anzen b es taijd teile  anzuwenden.  Zu  diesen  gehören  die  ein- 
gediekten  Extracte  zahlreicher  Pflanzen,  darunter  das  ofticinelle 
Katechu,  welches   indessen  vor  dem  Eino^  dem  RatJinhia-  und 
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dem  Tormentillwurzelextract  und  vor  anderen  ähnlichen  Prä- 
paraten keinen  besonderen  Vorzug  besitzt. 

Aus  diesen  Extracten  werden  die  Gerbsäuren,  wie  man 
annehmen  kann,  nur  allmählich  ausgelaugt  und  gelangen  des- 
halb leichter  unverändert  in  den  Darmkanal.  Besonders  aber 
sind  es  auch  in  diesem  Falle  die  colloidalen,  gummi-  und 
schleimartigen  Bestandteile  solcher  Präparate,  welche  in  der  be- 
reits mehrfach  erwähnten  Weise  (vergl.  oben  S.  308)  die  Resorption 
der  Gerbsäuren  erschweren  und  ihren  Übergang  in  den  Darm- 
kanal begünstigen.  Es  ist  daher  ganz  empfehlenswert,  den 
Einfluß  dieser  colloidalen  Substanzen  dadurch  zu  verstärken,  daß 
man  die  gerbsäurehaltigen  Mittel  mit  schleimigen  Abkochungen 
nehmen  läßt. 

Die  Resorption  der  Gerbsäuren  kann  nur  in  Form  der 
Alkali-  oder  gelösten  Eiweißverbindungen  erfolgen.  Eine  ad- 
stringierende  Wirkung  auf  innere  Organe  ist  von  diesen  Ver- 
bindungen nicht  zu  erwarten. 

Der  Harn  enthält  nach  dem  Einnehmen  von  Tannin  die  gewöhn- 
lichen Zersetzungsprodukte  desselben,  Gallussäure  und^Pyrogallol 
(Wöhler  und  Frerichs,  1848).  Daneben  wurde  aber  auch  von  ver- 
schiedenen Experimentatoren  *)  ein  Körper  gefunden,  welcher  Tannin 
sein  könnte,  jedenfalls  wie  dieses  Eiweiß  und  Leim  fällte.  Nach  der  In- 
jection  von  freiem  Tannin  in  den  Magen  von  Hunden  enthält  der  Harn, 
wie  Stockman2)  beobachtete,  nur  geringe  Mengen  davon  in  unver- 
ändertem Zustande,  bedeutend  größere  dagegen,  wenn  es  zugleich  mit 
Alkalien  verabreicht  wird,  die  seine  Bindung  an  Eiweißstoffe  im  Magen 
verhindern. 

In  zahlreichen  anderen  Fällen  konnte  nach  der  Darreichung  von 
Tannin  an  Menschen  und  Tieren,  an  letzteren  selbst  bei  der  Einspritzung 
in  das  Blut,  nichts  davon  und  überhaupt  kein  leimfällender  Körper  im 
Harn  nachgewiesen  werden.  Degegen  traten  im  letzteren  in  den  Ver- 
suchen von  Rost 3)  nach  Fütterung  mit  Tannin  und  mit  Gallussäure  ge- 
paarte Schwefelsäuren  in  vermehrter  Menge  auf. 

Auch  nach  der  Einführung  von  Hamamelitannin,  einer  kri- 
stallisierbaren Gallusgerbsäure  aus  der  Rinde  von  Hamamelis  virginiana, 
in  den  Magen  von  Hunden  und  Kaninchen  fand  Straub*)  nur  Gallus- 
säure im  Harn.  Dagegen  konnte  er  es  nach  der  Einspritzung  in  das  Blut 
von  Kaninchen  im  Harn  auch  in   unverändertem  Zustande  nachweisen. 

1)  Vergl.  die  Literatur  bei  Rost,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Phar- 
makol.  38.  346.  1897,  und  Straub,  ibid.  42.  6.  1899. 

2)  Stockman,  Brit.  med.  Journ.    Dec.  1886. 

3)  Rost,  Sitzungsber.  d.  Ges.  z.  Ford.  d.  Naturw.  zu  Marburg. 
März  1898.  S.  66. 

4)  Straub,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  42.  1.  1899.  ■ 
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H  Jedenfalls  scheint  nach  den  Resnltaten  aller  Untensuehmi- 
■  gen  eine  adstrin  gieren  de  Wirkung  auf  innere  Organe  und 
"namentlich  auf  die  Nieren  ausgescbloesen  zu  sein, 

Man  unterscheidet  Gerbsäuren,  welche  wie  das  Tannin  bei 
der  trockenen  Destillation  Pyrogallol  geben  und  mit  Eisen- 
salzen  schwarzblau  gefiirhte  Verbindungen  bilden^  und  solclie^ 
die  Brenzkatechiü  und  grüne  Eisenverbindungen  liefern. 
Auf  die  praktische  Anwendung  hat  es  keinen  Einfluß^  ob  die 
in  einer  Droge  enthaltene  Gerbsäure  der  einen  oder  der  an- 
deren Kategorie  angehört. 

1.  Aeidnm  tannißum,  Galläpfel^ erbsäure,  Tannin;  Anhydrid  der 
OalliissiLure.  Weißes  oder  j^elblichesj  in  1  Wasser,  5  Weingeist  und 
8  Glycerin  lösliches  Pulver.  Gaben  üjOö— Op,  täglich  bis  2,i\  in 
schleimigen  Mixturen.    Äulierlich  in  den  verschiedensten  Formen, 

2.  Qalla©,  Galbipfel;  die  durch  die  Galhvespc  hervorgernfenen 
Auswüchse  an  Quercus  lusitaniea  and  Q,  infectoria.  Sie  enthalten 
ei}— 70^*/,,  Tannin. 

a  Tinctura  (ralUruni,    GalläpicKl,  Wein^^eist  5. 

4.  Gort  ex  Qnercus,  Eichenrinde;  von  Quercus  Hobur.  Enthält 
E ichenger bääure,  welche  bei  der  Zersetzung  Eichenrot  liefert 

5.  Folia  Uvae  ursi,  Bärentraabenblatter;  von  Arctostaphylos  l'va 
Ursi,  Enthalten  Arbutin,  Uraon  und  (Herbs^rture.  Sie  haben  nach 
mehrfach  übe  rein  st  im  inenden  An^^aben  fliureHsche  Wirkungen,  die  nicht 
von  dem  Arbutin  abhängen  (Paschkis,  1H84\  Gaben  täglich  tO,0— 20,0, 
als  Aufguß, 

6.  Catechii,  Katechu  j  Extractaus  Cncaria  (jauibir,'(Uurouparia  Uaiubir), 
Acacia  Catechu  und  Areca  Catcchu*  Die  Katechugerbsaure  ist  dai 
Monanhydritl  des  Katccbine,     Letzteres   fällt  Eiweiß,  aber  nicht    Leim. 

»Gaben  03—1^0.  täglich  bis  Bfl,  in  Pulvern  und  schleimigen  Abkochungen, 
7.  Tinctura  Catechu.  Kateehu  1,  Weingeist  5, 
B.  Radix  Ratanhiae,  peruanische  Katanhia;  Wurzeläste  der  Kra- 
tneria  triandra.  Enthält  die  glykosidisebe  Katanhiagerbaäure,  Zwaek- 
mäßi^  ist  das  in  der  Pharmakopoe  fohlende  Extra  ct.  Uaben  1,0—^^0, 
täglich  bis  10,0—20,0,  als  Abkochung  mit  sc  hie  iro  igen  Mitteln. 

9,  Tinctura  Ratanhiae,     Eatanhiawurzel  1,   verd.  Weingeist  l\ 

10.  Fölia  JuglaudiSj  WaUnuÜblätter;  von  Juglan:^  regia. 

11*  Semen  Arecac,  Arccanüsse,  Betelnüaee;   von   Areca   Uatechu. 

Enthalten  neben  Gerbsäure  das  tum  Teil  muäcarinartig  wirkende  Alka- 

loiti  Arecütin  (.vergl,  oben  S.  Ifiö  u.  170)  und  w  erden  als  Bandwunmuittel 

empfolden.    Gaben  gegen  BandwUrmer  5,0—10,0. 

Folgende  Drogen,  vrelche"  in  der  Pharmakopoe  nicht 
aufgeführt  sind,  können  für  die  gleichen  Zwecke  wie  die  vor- 
stehenden gebraucht  werden. 
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1.  Bhizoma  Tormentillae,  Tormentillwurzel ;  von  Potentilla  Tor- 
mentilla.  Enthält  Tormentillgerbsäure.  Das  Extract  ist  nicht  weniger 
zweckmäßig  wie  das  Katechu  und  das  Ratanhiaextract.  Gaben  ^de  bei 
Rad.  Ratanhiae. 

2.  Kino;  der  erhärtete  Saft  aus  der  Rinde  von  Pterocarpus  Marsu- 
pium.  Gaben  wie  beim  Katechu.  3.  Resina  Draconis,  Sanguis  Dra- 
conis,  Drachenblut;  aus  den  Früchten  von  Calamus  Draco.  Schwach  ad- 
stringierend.  4.  Lignum  campechianum,  Blauholz ;  von  Hämatoxylon 
campechianum.  Wirksamer  Bestandteil  Hämatoxylin,  welches  Eiweiß 
und,  im  Überschuß  zugesetzt,  auch  Leim  aus  schwach  sauren  Lösungen  fällt. 

Endlich  sind  auch  die  Weiden-,  Ulmen-  und  Roßkastanien- 
rinde zu  nennen. 


IIL  unorganische  Verbindungen  als  Nerven-,  Mnskel-, 
Stoffwechsel-  nnd  Ätzgifte. 

Bei  den  organischen  Nerven-,  Muskel-  und  Atzgiften  sind 
es  die  unveränderten  Molecüle  einer  Substanz,  z.  B.  des  Strych- 
nins,  welche  in  eigenartiger  oder,  wie  man  auch  sagt,  in  speci- 
fischer  Wieise  in  Wirksamkeit  treten.  Die  Veränderungen  da- 
gegen, welche  von  den  stärkeren  Säuren,  den  Halogenen, 
den  basischen  Hydroxyden  und  ihren  Salzen  im  Organismus 
hervorgebracht  werden,  hängen  entweder  von  den  allgemeinen 
physikalischen  Eigenschaften  der  Molecüle  und  der  aus 
ihnen  in  Lösungen  durch  Dissociation  entstandenen  Atome  und 
Atomgruppen  in  lonenform  oder  von  einer  speci fischen 
Wirkung  der  Dissociationsprodukte  oder  endlich  von  gewöhn- 
lichen chemischen  Reactionen  zwischen  Gewebe  und  wirk- 
samer Substanz  ab. 

In  wässrigen  Lösungen,  die  hier  allein  in  Betracht  kommen,  finden 
sich,  durch  eine  Schicht  des  Lösungsmittels  von  einander  getrennt,  die 
Molecüle  der  Säuren,  Basen  und  Salze  teils  im  unveränderten  Zustande, 
teils  in  Form  von  Dissociationsprodukten.  Nur  in  äußerst  verdünnten 
Lösungen  ist  die  Dissociation  nahezu  eine  vollständige,  indem  alle  Molecüle 
in  dieser  Weise  zerfallen  sind.  Unter  der  Einwirkung  eines  galvanischen 
Stromes  werden  die  Dissociationsprodukte  an  den  Elektroden  abgeschieden. 
Man  nennt  bekanntlich  die  Verbindungen,  die  dieses  Verhalten  zeigen, 
Elektrolyte  und  die  an  den  Elektroden  abgeschiedenen  Bestandteile 
Ionen.  Der  an  der  positiven  Elektrode,  an  welcher  der  positive 
galvanische  Strom  in  die  Flüssigkeit  eintritt,  abgechiedene  Bestand- 
teil heißt  Anion,   der  andere,   der  an   der   negativen  Elektrode,  der 
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AustrittBfi teile  des  Stromes,  abgescluedea  wird,  das  Kation.  Der 
Sauerstoff,  die  Halogene,  Säurereste  und  die  Hydroxyle  der  Hydrosyde 
sind  Auioneiii  die  Metalle  ninl  der  Waaserstoff  der  Säiuren  dagegen 
Kationen.  Die  Elektrolyse  Ist  ein  Mittel,  um  die  Absclieidung  der 
Diaäociations Produkte  oder  Ionen  herbeiznfübrenj  die  dann  ah  solche  zu 
bestehen  aufhören*  Tficiit  dissociirbare  Verbindungen  unterliegen  nicht 
der  Elektrolyae, 

Von  den  phyeikalischea  oder^  wie  man  sie  auch  genannt 
hat^  colligativen  Eigenschaften  der  löslichen  oder  gelösteo 
Moleoüle  and  ihrer  uai^h  derLösnng  entstehenden  I)issociation.s- 
produktej  seien  diese  Atome  oder  Ätomgrupperij  bangen  die 
Vorgänge  bei  der  Diffusion  und  Osmose,  die  Waseerentaiiebung 
durch  lösliche  Stoffe^  die  Erniedrigung  des  Gefrierpunkts  und 
die  Erhöhung  des  Siedepunkts  der  Lösungen  ab.  Alle  durch 
Lösung  und  Dissoeiatiori  getrennten  Teilchen  ^ind  in  dieser 
Beziehung  gleichwertig.  Die  gleiche  Anzahl  derselben  in  der 
Volumeinheit  der  Lösung  der  verschiedensten  Stoffe  bringt 
denselben  osmotischen  Druck  und  dieselbe  osmotische  Bewegung 
hervor  und  erniedrigt  den  Gefrierpunkt  und  erhöht  den  Siede- 
punkt um  die  gleichen  Beträge, 

Von  diesem  Verhalten  der  hjslicheii  Stoffe  werden  ihre 
allgemeinen  Wirkungen  auf  den  Organismus  bedingt. 
Aber  obgleich  alle  löslichen  Substanzen,  mögen  sie  organisch 
oder  unorgamschj  dissociirhar  oder  nicht  dissociirbar  sein,  diese 
atom-  und  raolocuIar-phjsikalischeTi  Eigenschaften  gemeinsam 
haben^  so  ist  doch  die  Zahl  solcher^  die  in  pharmakologischer 
Hinsicht  in  dieser  Weise  eine  wichtige  Rolle  spielen^  nur 
eine  sehr  beschränkte.  Ausgeschlossen  sind^  mit  Ausnahme 
des  Harnstoffs^  fast  alle  organischen  Verhindungen,  weil  sie 
entweder  schon  in  sehr  kleinen  Mengen  giftig  sind,  so  daß 
ihre  allgemeinen  Eigenschaften  quantitativ  nicht  in  Beti^acht 
kommen^  oder  weil  sie,  wie  die  Zuckerarten,  nach  ihrer  Resorp- 
tion durch  Verbrennung  äu  existieren  aufhören  oder  endlich, 
wie  das  arabische  Gummi  und  das  Glykogen^  eine  colloidale 
Beschaffenheit  und  ein  hohes  Mol  ecul  arge  wicht  haben^  sodaß 
in  ihren  Lösungen  die  in  Rede  stehenden  klein.^ten  Teilchen 
nur  in  geringer  Menge  enthalten  sind.  Auch  unter  den  unor- 
ganischen Verbindungen  kommen  nur  die  neutralen  Salze  der 
Alkalimetaüe,  die  keine  stärkere  selb  stand  ige  Wirkung  auf  Nerven, 
Muskeln  und  andere  Organe  ausüben,  in  dieser  Richtung  zur 
vollen  Bedeutung.    Man  kann  deshalb  diese  von  den  raolecular- 
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physikalischen  Eigenschaften  abhängige  Wirkung  schlechtweg 
S  alz  wirkun  g  nennen.  Wie  sie  von  den Resorptions Verhältnissen 
der  einzelnen  Salze  beeinflußt  und  räumlich  eingeschränkt  wird, 
davon  wird  weiter  unten  die  Rede  sein. 

Die  physiologische  und  pharmakologische  Bedeutung  der 
Dissociationsvorgänge  im  Organismus  beruht  aber  nicht  bloß 
darauf,  daß  durch  die  letzteren  die  Zahl  der  physikalisch  wir- 
kenden Teilchen  vergrößert  wird,  sondern  ist  eine  noch  weiter 
gehende.  Die  Dissociation  ermöglicht  zahlreiche  chemische  Vor- 
gänge, namentlich  die  Umsetzung  der  Salze  durch  Austausch 
ihrer  Bestandteile  und  die  Abscheidung  der  Dissociationspro- 
dukte,  z.  B.  des  Chlors  aus  den  Chloriden  in  Form  von  Salz- 
säure im  Magensaft.  Ganz  besonders  tritt  in  pharmakologischer 
Hinsicht  die  selbständige  Wirkung  der  Dissociation  sprodukte 
in  den  Vordergrund  und  beherrscht  bei  den  schweren  Metallen 
das  Wesen  der  eigentlichen  Vergiftung. 

Die  eigenartigen  Wirkungen  der  in  Lösung  dissociirbaren 
unorganischen  Verbindungen,  namentlich  auf  die  Nerven  und 
Muskeln,  werden  von  den  dissooiirten  Ionen  hervorgebracht. 
Der  Beweis  für  diese  Anschauung  liegt  darin,  daß  z.  B.  die 
Verbindungen  der  Metalle  nur  dann  ihre  charakteristischen  Gift- 
wirkungen zeigen,  wenn  sie,  wie  die  Salze,  dissociationsfahig  sind. 
Bei  den  metallorganischen  Verbindungen  ist  das  nicht  der  Fall 
und  ihnen  fehlt  daher  die  charakteristische  Metallwirkung.  Alle 
Salze  des  Arsens  wirken  ganz  gleich,  seine  Methylverbindungen, 
das  Kakodyloxyd  und  die  Kakodylsäure,  dagegen  in  ganz  an- 
derer Weise.  Bei  dem  Jodkalium  haben  wir  es,  abgesehen  von 
der  Salzwirkung,  mit  den  specifischen  Wirkungen  sowohl  der 
Jod-  als  auch  der  Kalium-Ionen  zu  tun. 

Der  tierische  Organismus  steht  beständig  unter  den  Wir- 
kungen der  Ionen  des  Chlomatriums.  Wir  erkennen  aber  diese 
Wirkungen  nicht  direkt,  weil  sie  die  Norm  bilden,  von  der  wir 
bei  der  Beurteilung  der  Wirkungen  anderer  Salze  ausgehen. 
Wir  vermögen  nur  die  Abweichungen  von  dem  normalen  Zustand 
festzustellen.  Das  Vorhandensein  einer  solchen  Chlomatrium- 
wirkung  wird  dadurch  erwiesen,  daß  diese  Verbindung  durch 
andere  Alkalisalze  nicht  zu  ersetzten  ist. 

Die  ohemisohe  Ätzung  der  Gewebe  durch  die  Säuren, 
Halogene,  basischen  Hydroxyde,  die  Salze  der  Alkalien  und 
schweren  Metalle    kommt  größtenteils   durch   die   eigentlichen 
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chemischen  Eigenschaften  der  Verbindungen  zustande.  Nur  die 
neuti'alen  Salze  der  Alkalien  verursachen  auch  die  locale 
Atzung  durch  die  „Salzwirkung^,  indem  sie  im  conceiitrierten 
Zustande  den  Geweben  Wasser  entzieh  en,  meist  in  dieselben 
auch  eindringen  und  infolgedessen  ihre  normale  Constitution 
verändern  und  sie  5iu  einer  Reaction  veranlassen. 

Seitdem  vor  elf  Jahren  an  dieser  Stelle  die  vorBtehenden  An- 
sicliten  ilher  die  apecifische  Ionen  Wirkung  entwickelt  wurden,  haben 
au  eil  PhyBiolog;(?n  den  Einllufi  derLtisangen  von  J^eutralaalzen,  AI  halfen 
und  Säuren  aiif  Muskeln,  Nervenfasern  und  auf  niedere  Tiere  mit  Ionen- 
Wirkungen  in  ZnsacontenUang  zu  bringen  gesuclit.  Bei  solchen  ITnter- 
Buchungen  aber  werden  die  physikalische  Wirkung^  der  unverrinderteu 
uml  cliääoeiirfeen  Moleüüle,  die  speciüscbe  lonenwirkung  und  die  ehemiaehe 
Ätzung  durch  Alkalien  und Siiuren  in  der  R^el  gar  nicht  oder  nur  ganz 
unvollständig  au  sein  anderge  halten,  so  daß  solche  ITntersiiehungen  eine 
ausreichende  Verwertung  in  pharmakologischer  Hinsicht  nicht  zulassen. 


k 


A.  Wasser  und  neutrale  Alkalisalze. 


Das  Yerhalten  dieser  Salsse  ira  Organismns  wird,  wie 
vorstehend  näher  augegeben  ist^  einerseits  von  der  allgemeinen 
Salzwirk ung  und  andererseits  von  der  Umsetzung  und  der 
specifi sehen  Giftigkeit  der  Ionen  bedingt.  Bei  der  Einführung 
in  den  Magen  und  Darnikanal  wird  dieses  Yerhalten  sehr 
wesentlich  durch  die  verschiedenen  Resorptionsverhältnisse  der 
einzelnen  Salze  bccinfluliSt.  Die  Chloride^  Bromide  und 
Jodide,  sowie  die  Nitrate,  Chlorate,  Bromate  und  Jodate 
der  Alkalimetalle  gehen  von  der  Schleimhaut  des  Verdauungs- 
kanals sehr  rasch  in  die  Flüssigkeiten  und  Gewebe  des  Körpers 
über^  können  hier  ungehindert  alle  ihre  Wirkungen  entfalten 
und  die  entsprechenden  Umsetzungen  mit  den  physiologischen 
Salzen  des  Organismus  eingehen^  und  gelangen  schließlich  in 
verhältnißraiißig  kurzer  Zeit  im  unveränderten  Zustande  oder 
teilweise  in  Form  von  Umsetzungsprodukten  zur  Ausscheidung. 
Die  Resorption  der  Sulfate  und  einiger  anderer  Salze  der 
Alkalien  sowie  die  der  Erdalkalien  erfolgt  dagegen  nur  sehr 
träge  und  in  geringem  Betrage,  Ihre  Wirkungen  beschränken 
sieli  in  der  Hauptsache  auf  den  Darmkanal j  indem  sie  durch 
ihre  molecular- physikalischen  Eigenschaften  Durchfälle  hervor- 
rufen und  deshalb  eine  besondere  Gruppe  der  abfilhrenden 
8alze  bilden,     Sie  gehen  auch  bei  der  Osmnse  schwerer  durch 
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geschlosBeoe   Membranen    als    die  leicht    reeorbierbaren  Salze 

and  vermögen  nach  den  Untersuchungen  von  Hofmeister*) 
in  der  Regel  leichter  alö  diese  eine  Fällung  colloTdaler  Stoffe 
aus  ihren  Lösungen  herbeizuführen. 

Von  den  physikalischen  Eigenschaften  der  Salze,  ihrer 
Dissociatiousfahigkeit  und  loncngeschwindigkeitj  hängen  diese 
Untersehiede  der  Resorbierbarkeit  nicht  ab  (Wallace  und 
Cushny^)). 

Unter  den  Salzen  mit  organischen  Säuren  werden  die  For- 
miate  und  Acetate  leicht,  die  weinsaureo  Salze  verhält- 
nißmäiJig  schwer  resobiert 

1.  Oruppe  des  Wastsers  und  der  leicht  resorbierbaren 
neutralen  Sake. 

Wenn  Lösungen  von  verBchiedener  molecularer  Ooncen- 
tration  durch  Membranen  oder  anderartige  Scheidewände  von- 
einander getrennt  werden ^  die  bei  hohem  Druck  reißen,  ohne 
eine  Filtration  zuzulassen,  bei  der  Osmose  dagegen  tiir  Wasser 
und  die  gelösten  Stoffe  durchlässig  sind,  so  bewegen  sich  die 
letzteren  durch  die  Membranen  hindurch  von  den  concen- 
trierteren  zu  den  verdünn teren  und  umgekehrt  das  Wasser 
von  den  verdünn  teren  zu  den  concen  tri  er  teren  Lösungen. 
Diese,  die  Concen  tration  ausgleichende  Bewegung  dauert  so 
lange,  bis  in  der  Volumeinheit  jeder  der  ursprünglichen 
Lösungen  die  gleiche  Anzahl  von  einander  getrennter  Mole  etile 
oder  disöociirter  Ionen  der  gelösten  Stoffe  enthalten  ist 
Diesen  Gleichgewichtszustand  nennt  man  die  Isotonie  der 
Lösungen.  Wenn  die  Membranen  nur  ftlr  das  Wasser,  nicht 
aber  für  die  gelösten  Stoffe  durchlässig  sind,  so  geht  so  lange 
Wasser  von  der  verdünnteren  Lösung  durch  die  Membranen 
zu  der  concentrierteren,  bis  die  Isotonie  hergestellt  ist  Da- 
bei wird  das  Yolum  der  concentrierteren  Lösung  vermehrt^ 
und  wenn  sie  nicht  seitlich  ausweichen  kann,  sondern  ^- 
Äwungen  ist,  in  einer  Manometerröhrc  in  die  Höhe  zu  steigen^ 
so  bringt  sie  einen  von  der  Concentration  abhängigen,  hydro- 
statischen Druck  hervor,  den  man  den  osmotischen  Druck 


1)  Hofmeister,  Arcb.  f.  esp.  PatL  n.  Pharmaköl.  21^  241.  1888, 
ä)  Wallace  u.  Cnsliny,  Americ,  Joam.  of  PbjsioL  1.  411.  18^8; 
Ptlitf-.  Areh.  77.  202.  imi. 
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nennt*  Zwei  durcli  osmo tische  Membranen  voneinander  ge- 
trennte Lösungen  sind  also  iso tonisch ^  wenn  sie  den  gleichen 
osmotischen  Druck  hervorhringen.  Nicht  isotonische  Lösungen 
kann  man  kurz  als  aniso tonische  bezeichnen;  die  ver- 
dünntere  ist  dann  die  hypoisotonischCj  die  concentriertere 
die  hjperisotonischo  Lösung. 

0  Diese  osmotiachen  Vorgänge  vmd  physikalisch-toniachen 
Zustände  spielen  im  Organismus  eine  große  Rolle,  Nur  sind 
sie  hier  weit  mannigfacher  und  verwickelter  als  die  angeführten 
einfachen  Schemata  und  lassen  sich  deshalb  schwer  im  einzelnen 
übersehen  und  verfolgen.  Während  die  Membranen  und  Um- 
hüllungeo  der  lebenden  zelligen  Elementarorgane  bei  der  Os- 
mose ftir  das  Wasser  anscheinend  vollkommen  und  für  gewisse 
gelöste  Stoffe  wenigstens  leicht  durchgängig  sind^  lassen  sie 
andere  Stoffe  nur  schwer  und  manche  vielleicht  gar  nicht 
durchgehen.  Auf  eine  solche  Auswahl  hei  der  Aufnahme  der 
Stoffe  seitens  der  zelligen  Organelemeute  lassen  sich  zum  Teil 
die  Vorgänge  zurückführen ,  die  man^  wie  z,  B,  die  Drüsen- 
tätigkeit,   1  läufig'    als    speci fisch  vitale    aufzufassen  geneigt  ist, 

^f  Diese  Verhältnisse  werden  noch  verwickelter^  wenn  man 
in  Betracht  zielit,  daß  die  physikalische  Isotonie  nicht  auch  zu- 
gleich eine  physiologische  zu  sein  braucht.  Die  erstere  ist 
hergestellt  und  die  Lösungen  sind  isotonisch^  wenn  sie  nur  die 
gleiche  Anzahl  gelöster  Molecüle  oder  dissociirter  Ionen  ent- 
halten, ohne  (lali  diese  in  den  verschiedenen  Lösungen  den 
gleichen  Substanzen  anzugehören  brauchen.  Wenn  man  in 
solche  Lösungen  der  verschiedensten  Salze  und  anderer  neu- 
ti'alcr  Stoffe  Pflanzcnzellcn  bringt,  so  bleiben  diese  äußerlich  ganz 
unverändert,  wahrend  aus  hypoi  so  tonischen  Lösungen  Wasser 
in  die  Zelle  eintritt  und  die  Zellmembran  von  dem  Proto- 
plasma abhebt^  ein  Vorgang ^  den  man  Plasmolyse  genannt 
hat  (de  Vries,  1884).  Aber  auch  in  den  iso tonischen  Lösungen 
bleibt  nur  die  physikalische  Beschaffenheit  der  Zellen^  ihr 
Spannungszustand,  unverändertj  wenn  die  gelößten  Stoffe  nicht 
die  gleichen  sind,  wie  die  im  Zellinhalt,  Es  findet  in  diesem 
Falle^  je  nach  der  Durchlässigkeit  der  Membran,  ein  Austausch 
von  Stoffen  zwischen  der  äußeren  Lösung  und  dem  Zellinhalt 
statt j  wodurch  der  letztere  in  seiner  Zusammensetzung  ge- 
ändert und  der  vitale  Zustand  der  Zelle  beeinfluüt  wird. 
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Vielfach  ist  das  Verhalten  tierischer  Organe  in  Salzlösungen  unter- 
sucht worden  und  hat  zur  Anwendung^  der  sogenannten  physiologischen 
Kochsalzlösung  geführt,  um  Organe  und  ganze,  entblutete  Frösche 
lebensfähig  zu  erhalten.  Eine  solche  Lösung  enthält  6 — 7  g  oder  etwas 
mehr  als  Vio  Gramm-Molecül  Chlornatrium  im  Liter  und  ist  für  tierische 
Gewebe  im  allgemeinen  physikalisch  und  annähernd  auch  physio- 
logisch isotonisch,  weil  die  Salze  der  Gewebsflüssigkeiten  haupt- 
sächlich aus  Chlornatrium  bestehen.  Die  Organe,  z.  B.  Muskeln  und 
Nervenelemente,  können  daher  in  einer  solchen  Lösung  eine  Zeitlang 
ihre  Lebenseigenschaften  bewahren. 

Dabei  aber  bleiben  die  Gewebe  keineswegs  unbeeinflußt  von  einer 
solchen  Lösung,  sondern  erleiden  von  vornherein  tiefer  gehende  Ver- 
änderungen, die  sich  besonders  leicht  am  Froschherzen  und  an  den 
Muskeln  nachweisen  lassen.  An  den  letzteren  treten  nach  der  Durch- 
Spülung  mit  „physiologischer"  Kochsalzlösung  oder  beim  Eintauchen  in 
dieselbe  fibrilläre  Zuckungen  auf,  die  Erregbarkeit  vom  Nerven  aus  nimmt 
ab  und  verschwindet  schließlich  ganz,  während  die  direkte  Reizbarkeit 
viel  länger  erhalten  bleibt;  die  Zuckungshöhen  werden  zuweilen  anfangs 
höher  und  nehmen  dann  rasch  ab.*)  Man  hat  es  also  dem  Wesen  nach 
mit  sehr  langsam  verlaufenden  Absterbeerscheinungen  zu  tun.  Ver- 
dünntere  und  concentriertere  Lösungen,  als  die  physiologische,  wirken 
intensiver  und  vernichten  die  Erregbarkeit  rascher,  wobei  die  Muskeln 
totenstarr  werden. 

Auch  für  das  isolierte  Froschherz  ist  die  physiologische  Kochsalz- 
lösung keineswegs  unschädlich.  ^Die  Tätigkeit  ändert  sich  und  es  tritt 
diastolischer  (Kronecker  und  Stirling,  1875)  oder  auch  systolischer 
Stillstand  ein  (vergl.  oben  S.  269).  Wenn  man  aber  zu  dieser  Lösung 
soviel  calciumhaltiges  arabisches  Gummi,  also  eine  ungiftige,  coUoi'dale 
Substanz,  zusetzt,  daß  ihre  Viscosität  der  des  Blutes  gleichkommt, 
so  bleibt  das  Herz  in  dieser  Flüssigkeit,  wenn  sie  schwach  alkatisch 
reagiert  und  genügend  Sauerstoff  absorbiert  enthält,  vollkommen  leistungs- 
fähig (Albanese,  1893).  Eine  physiologische  Lösung  muß  also  nicht 
nur  isotonisch,  sondern  auch  isoviscos  sein. 

Die  Abweichungen  von  der  Norm,  welche  die  absolute  oder 
relative  Menge  der  in  den  Elementarorganen  gelösten  Stoffe 
unter  dem  Einfluß  der  physiologischen  Kochsalzlösung  erfährt, 
können  an  sich  kaum  erhebliche  sein.  Dennoch  genügen  sie, 
um  sogar  das  Absterben  der  Gewebe  herbeizuführen.  Noch 
weit  geringere  Abweichungen  werden  daher  in  dem  Verhalten 
der  Organtätigkeit  und  des  Stoffwechsels  schon  merkliche  Ver- 
änderungen zu  bedingen  imstande  sein,  die  man  durch  ver- 
mehrte Zufuhr  von  Wasser  und  Salzen  leicht  künstlich  hervor- 
rufen und  in  vielen  Fällen  therapeutisch  verwenden  kann.  . 

1)  Vergl.  bes.  Carslaw,  Arb.  a.  d.  physiol.  Institut  zu  Leipzig.  Aroh. 
f.  Anat.  u.  Physiol.  Physiol.  Abt.  1887.  429;  Locke,  Pflüg.  Arch;  64. 
501. 1893.  Literatur;  Locke,  Centralblatt  f.  Physiol.  1894.  S.  166. 
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l.  Die  W  aas  erwirkung. 

3>ie  localea  WirkuBgen  des  reinen  Wassers  bestehen 
^ibrem  Waaen  iiach  in  einer  osmotischen  Aualau^un^  und 
QuelJung  der  Gewebe,  Bnngt  man  lebende  Organelemente 
oder  niedere  Organismen  in  völlig'  reines  salzfreies  Wasser,  so 
sterben  sie  rasch  ab,  weil  ihnen  Salze  und  andere  lösliche 
Stoffe  in  so  erheblicher  Menge  entzogen  werdenj  daß  das  Fort- 
bestehen des  Lebens  unbedingt  aufhören  muß.  Daß  SaJz- 
wasäerlieche  iui  Süßwasser  sterben  ^  ist  bekannt*  Süßwaaser- 
lische  wiederum  gehen  in  destilliertem,  sauerstoffhaltigem 
Waßser  rasch  zugrunde  (S,  Ringer*}).  Geringere  Verände- 
rungen in  der  Concentration  und  Zusammensetzung  der  Salz- 
lösungen, welche  die  Gewebe  durchtränken  ^  bewirken  an  den 
letzteren  Funktions-  und  Eniährmigsstörungen. 

Die  schwächeren  (irade  dieser  Wasserwirkung  kommen 
praktisch  bei  den  Trinkkuren  in  Betracht,  bei  denen  reines 
Thermal-  oder  anderes  Wasser  längere  Zeit  hindurch  in 
gi*ö  ßer  en  Me  ngen  au  t  ge  n  o  ni  m  en  wird.  Bei  dies  er  A  u  s  s  p  ü  1  u  n  g 
lies  Magens  erfahren  notwendigerweise  die  obeiüäch  lieben 
Schichten  der  Epitheüen  eine  stärkere  Quellung  und  Aus- 
laugung. Sie  werden  dadurch  lebensunfähig  gemacht  und 
zur  Abstoßung  gebracht,  ein  Vorgang,  der  zu  lebhafterer 
Regeneration  Veranlassung  gibt,  wobei  pathologisch  ver- 
änderte Gewebselemente  durch  normale  ersetzt  und  krankhafte 
Zustände  der  Magenschleimhaut  oft  gebessert  oder  geheilt 
werden. 

Bei  den  Bädern  kommt  dagegen  die  reine  Wasserwirkung 
wenig  oder  gar  nicht  in  Frage,  weil  das  Wasser  die  unver- 
sehrte Epidermis  weder  zu  durchdringen  noch  sie  direkt  in 
erheblichem  Grade  zu  verändern  vermag.  Tm  warmen  Bade 
nimmt  der  Körper  nicht  nur  nicht  Wasser  auf,  sondern  die 
Ausscheidung  des  letzteren  durch  die  Haut  ist  sogar  gesteigert 
{U  Riess^)), 

Nur  bei  protrahierten  Bädern  erfahren  die  oberfläch- 
lichen Schichten  der  Haut  eine  Quellung.  Leichter  tritt  diese 
Veränderung  an  erkrankten  und  von  der  Epidermis  entblößten 
Hauttoiien,  bei  Wunden  und  Geschwüren  ein.    In  solchen  Fällen 


1)  a  Ringer,  Journ.  of  PhysioL  5,  i^.  1B84. 

2)  E.ieß,  Ardj.  f.  exp.  Path.  u.  l^harmakol  24.  6ö.  1887. 


382  Unorgan.  Verbindungen  als  Nerven-,  Muskel-,  Stoffwechsel-  u.  Ätzgifte. 

ist  der  Einfluß  localer  Bäder  ein  ähnlicher  wie  im  Magen.  Es 
erfolgt  eine  leichtere  Abstoßung  der  veränderten  Gewebs- 
elemente,  und  die  wunde  Partie  bleibt  außerdem  vor  Verun- 
reinigungen mit  Infectionsträgem  geschützt. 

Im  allgemeinen  ist  das  Wasser  in  Form  der  Bäder  bloß  das 
Lösungsmittel  für  Arzneistoffe,  namentlich  für  neutrale  und  alka- 
lische "Salze  oder,  wie  bei  der  Anwendung  der  sogenannten  indifferenten 
kalten  und  warmen  Quellen,  Träger  einer  niederen  oder  höheren  Tempe- 
ratur und  in  dieser  Form  ein  rein  physikalisches  Agens,  das  in 
energischer  Weise  die  für  die  Balneotherapie  wichtigen  Wirkungen  auf 
die  Körpertemperatur  und  den  Stoffwechsel,  sowie  auf  die  Respiration 
und  die  Circulation  ausübt. 

An  der  Besorption  des  Wassers  im  Verdauungskanal, 
die  sehr  rasch  erfolgt,  scheint  sich  der  Magen  wenig  oder  gar 
nicht  zu  beteiligen.  1)  Im  letzteren  bildet  das  Wasser  sogar 
ein  Hinderniß  für  die  Aufsaugung  anderer  Stoffe,  z.  B. 
der  Salze,  des  Zuckers  und  Peptons,  denn  diese  werden 
aus  verdünnten  Lösungen  in  absolut  und  relativ  geringerer 
Menge  resorbiert  als  ,aus  concentrierteren,  während  im  Dann 
eine  schwächere  Concentration  diesen  Vorgang  begünstigt 
(vergl.  Tappeiner,  1881;  v.  Anrep,  1881;  Segall,  1883;  ^ 
BrandP)). 

Über   die  Ursachen  der  Resorption  des  Wassers  im_ 
Darm  ist  man  noch  nicht  völlig  im  klaren.  Osmose  und  Endos- 
mose  oder  Dialyse  können,  wie  sich  ohne  weiteres  ergibt,  dabek. 
nicht  im  Spiele  sein;  sie  würden  namentlich  die  Eindickung  der* 
Fäces  nicht  erklären.    Auch  auf  eine  Filtration  läßt  sich  di^^ 
Absorption    des    Wassers    nicht    zurückführen,    weil    es    aus — -^ 
geschlossen  erscheint,  daß  bei  der  Nachgiebigkeit  der  Geweb^^ 
eine   Druckdifferenz,    wie    sie   zur   Filtration   erforderlich  ist       -; 
zwischen  Darmrohr  und  den  Organen  oder  dem  Blute  besteherr:^^ 
kann.     Daß  eine  besondere  Tätigkeit  der  Epithelien  dabei  incrr^i 
Spiele  ist,  kann  als  völlig  sicher  angesehen  werden.    Am  wahr — "' 
scheinlichsten  erscheint  die  Ansicht,  daß  die  Flüssigkeiten  vo^^* 
den    Darmepithelien   durch    eine    Art   Quellungsvorgang  ode^^^^' 
durch  Aufsaugung  wie  seitens  feinster  Capillaren  aufgenomme  ^i:^ 
und  dann,  vielleicht  durch  eine  Contraction  der  Zellen,  wie  sS-  ^ 


1)  V  Mering,  Centralbl.  f.  klin.  Medic.  189a  Nr.  25.  BeUage  S.^^- 

2)  Die  Literatur  bei  Brandl,  Ztsch.  f.  Biolog.  2».  277,  1893. 
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Spina  (1882)  an  dem  Darm  von  Fliegenlarven  beobaclitet  hat^ 
weiter  befördert  werden»  Jede  Zelle  würde  also^  wie  Heiden- 
hain^)  bemerkt^  als  eine  kleine  Saug-  und  Druckpumpe 
fnngierenJ) 

Das  Blut  ändert  aelbat  bei  reichliclier  Anfhalime  von 
Wasser  seine  Concenti'ation  nicht  w^escntlieh.  Es  ist  daher 
wabrscheinlicbj  daß  das  resorbierte  Wasser,  in  derselben  Weise 
wie  in  das  Blut  iujiderte  Lüsungeiiy  sich  in  den  Geweben  an- 
saramelt  (vergL  unten  S.  395)  und  dann  erst  aümäblich  in  die 
Ljniph-  nnd  Blutbahnen  zurtiekkehrt  und  durch  die  Nieren 
ausgeschieden  wird. 

Die  AusBobeiduug  des  WaseerB  aus  dem  Organismus  er- 
folgt durch  die  LuDgen,  die  Haut  und  die  Nieren.  Von  den 
Lungen  verdunstet  das  Wasser  einfach^  während  die  Aus- 
scheidung durch  die  Haut  im  wesentlichen ^  dui'ch  die  Nieren 
aueachlielilich  sekretorische  Vorgänge  sind. 

Die  Absonderung  der  Scbweilidrüsen  tritt  nach  reichlicher 
Znfuhr  von  Wasser  nur  dann  in  Form  von  tropfbarflüssigem 
Schweili  aufj  wenn  sie  sehr  reichlich  ist,  wenn  also  die  Haut 
sich  im  Zustand  der  Congestion  befindet  ^  was  i^r  praktische 
Zwecke  dadurch  herbeiget'ührt  wird,  daß  man  durch  Verhinder- 
ung der  Abkühlung  oder  durch  Erhöhung  der  Temperatur 
der  Umgebung  die  Körperoberfläche  erwärmt,  wobei  sich  die 
Hautgefäl.ie  ei-weitem  und  wahrscheinlich  auch  die  schweiß- 
bildenden  Nerven  eine  erhöhte  Tätigkeit  entfalten. 

An  der  Absonderung  durch  die  Nieren  beteiligt  sich 
nur  schwer  derjenige  Anteil  des  Wassers,  welcher  2ur  Unter- 
haltung des  normalen  Quellungszustandes  der  Gewebe  und  zur 
Lösung  der  colloidalen  Körperbestandteile  erforderlich  ist  Da- 
gegen wird  bei  vermehrter  Zufuhr  der  Ilberschuß  rasch 
entleert.  Dabei  sinkt  der  Procentgehalt  des  Harne  au  festen 
Bestandteilen,  so  daß  letzterer  durch  reichliches  Wassertiinken 
sehr    bedeutend    verdünnt   wird.      Indessen    nimmt   das    reine 


1)  Heidenhain,  Pflüg.  Ärcb.  5Ö,  631,  1894, 

2)  Die  Literatur  der  neueren  Untersuchiiug-en  und  Anaicliten  über 
die  Resorption  tm  Darnikanal  voa  0.  Cohnheirn,  Hamburger. 
Hüber,  Reid  u.  a.,  iusbesontlere  auch  über  die  Auffassung  der  Besorp- 
tion  als  physikal.-ühejü.  Vorgang,  findet  sich  bei  Harn  bürgere  Osmo- 
tischer Druck  u.  lonenlehre.    2.  Bd.  S.  166,  Wiesba4len  190i 
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Wasser  bei  der  Ausscheidung  leicht  seinen  Weg  durch  Haut 
und  Lungen,  und  es  ist  daher  zweckmäßig,  an  seiner  Stelle  ver- 
dünnte Salzlösungen  zu  wählen,  wenn  es  darauf  ankommt,  den 
Harn  weniger  concentriert  inbezug  auf  seine  gewöhnlichen 
Bestandteile,  z.  B.  Harnsäure,  zu  machen. 

Die  vermehrte  Aufnahme  und  Ausscheidung  reichlicher 
Mengen  von  Wasser  veranlaßt  bei  Menschen  constant  einen 
verstärkten  Zerfall  von  Organeiweiß  und  ist  deshalb  mit  dem 
Auftreten  absolut  größerer  Mengen  Stickstoff  haltiger  Stoff- 
wechselprodukte im  Harn  verbunden.  Der  Stickstoffansatz  in 
den  Geweben  wird  dabei  vermindert,  wenn  die  Wasseraufnahme 
bei  reichlicher  Ernährung  vor  dem  Eintritt  des  Stickstoffgleich- 
gewichts stattfindet. 

Bei  seinen  bekannten  Stoffwechseluntersuchungen  machte  Bischoff 
(1853)  auch  die  Beobachtung,  daß  am  Menschen  eine  Steigerung  der 
Harnstoffausscheidung  eintritt,  wenn  unter  sonst  gleichen  Verhältnissen 
durch  vermehrte  Wasseraufnahme  die  Hamabsonderung  erhöht  wird. 
Diese  Beobachtung  ist  seitdem  für  den  Menschen  von  verschiedenen 
Seiten  durch  zahlreiche  Versuche  fast  einstimmig  bestätigt  worden. 

Besondere  Beachtung  verdienen  die  ältesten,  ausführlichen  Unter- 
suchungen über  diesen  Gegenstand,  die  Genth»)  -an  sich  selbst  bei 
einer  bestimmten  Diät  im  Verlauf  von  mehr  als  vier  Monaten  ausgeführt 
hat.  Die  Hambestandteile  bestimmte  er  in  den  einzelnen  Perioden  nicht 
täglich,  sondern  nur  an  mehreren  Tagen.  In  der  ersten  Normalperiode 
wurden  mit  1252  ccm  Harn  täglich  im  Mittel  40,2  g  Harnstoff  ausge- 
schieden, in  der  nächsten  Periode  bei  körperlicher  Bewegung,  aber  unter 
sonst  unveränderten  Bedingungen  mit  1259  ccm  Harn  44,9  g  Harnstoff. 
In  den  beiden  weiteren  Perioden  wurde  der  Harn  nach  Aufnahme  von 
2000  ccm  Wasser  untersucht  und  bei  Hammengen  von  3250  und  3175  ccm 
40,6  und  50,1  g  Harnstoff  gefunden.  In  der  nächsten  Periode  steigern 
4000  ccm  Wasser  die  Harnmenge  auf  5500  ccm  und  den  Harnstoff  auf 
54,2  g.  Die  Menge  des  letzteren  geht  dann  in  einer  späteren  Periode 
nach  dem  Aufhören  der  Wasseraufnahme  auf  89,4  g  zurück.  Die 
Steigerung  beträgt  also  gegen  die  Normalperiode  im  Maximum  34,8  %. 

Von  den  weiteren  Untersuchungen  sind  die  von  Oppenheim^], 
welche  er  ebenfalls  an  sich  selbst  ausführte,  deshalb  bemerkenswert, 
weil  er  den  Harnstoff  mehrmals  am  Tage  hestimmt«.  Die  Aufnahmt 
von  2000  ccm  Wasser  nach  dem  Mittagessen  steigerte  die  Hamstoffaus- 
Scheidung  in  den  ersten  4  Nachmittagsstunden  um  etwa  6  g,  dann  stetiges 
Abfallen  im  wesentlichen  auf  die  Normalwerte.    An  den  nächsten  beiden 

1)  Genth,  Unters,  üb.  d.  Eintl.  des  Wassertrinkens  auf  den  Stoff- 
wechsel.    Wiesbaden  185G. 

2)  Oppenheim,  Pflügers  Arch.  23.  465.  1880. 
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Tagen  iät  die  Harnstoffaussebeidung  gegenüber  den  früheren  and  späteren 
Normal  tagen  um  5  g  vermindert.  Die  vermehrte  Aussclieidung  am 
Wasäertage  ist   also  fast   vollkommen  cotripenaicrt, 

t  Neu  mann  \)  beötiiti^^t  jin  sieb  selbst  die  Steigerung  der  SHtkatoÄ- 
iisscbeidung  bei  veniielirteT  Wnsae  rauf  nähme. 
Ein  eigenes  IntereF&e  Inefen  die  UnterBuehungen  von  EdsalPj* 
t  führte  seine  ^^erancbe  an  einein  vorher  unvollkommen  ernährten 
Manne  aus-,  der  sich  nieht.  im  f^tieks^toflTgleieh  gewicht;  he  fand  und  in  einer 
Ttägigen  (*eriode  täglich  im  Durchschnitt  4,ü5  g  N  weniger  ausschied, 
als  er  niit  der  Nahrung,  die  sorgfältig  analysiert  war,  aufgenommen  hatte 
Darauf  erhielt  der  Miinn  während  10  Tagen  aulier  der  vorigen  Diät 
täglich  "2000  i!cm  Wsiissev,  wodurch  der  tägliche  N-Änsatz  auf  2^33 
herabfrc setzt  wurde,  um  in  den  folgenden  Tilgen  hei  der  gleichen  Diät 
und  VVasseraufnabnje  wie  in  der  ersten  Periode  auf  3,74  g  zu  steigen 
^■^♦'  Ähnliche  Versuche  halte  nach  Edsall  schon  vor  ihm  Ter-Grigo- 
rfans  (18B())  an  4  Personen  angestellt  und  war  zu  den  gleich  an  Eesut- 
Uiten  gelangt. 

P       Wie    bei  Menschen  wird  auch  bei  Tieren  durch  reich- 
liehe  Aufnahme  von  Wasser  ein  verstärkter  Eiweiß  zerfall 

Im\  eine  vermehrte  Ausscheidung  von  Harnstoff  herbeig^efÜhrt 
In  den  berühmten  Stoffwechselversiuchen  von  B  i  d  d  e  r  und  8  c  h  mi  d  t 
852)  an  Katzen  gingen  vermeliTteliarnäilisonderung  mit  gesteigerter Harn- 
sroftausscheidung  Hund  in  Hnnd.  In  einem  Versuche  von  V^oi  t^)  schied  ein 
Hund  am  Hungertiige  mit  377  e<;m  Thirn  IJv  g  MamstoJT' aus,  am  zweiten 
Hnngertage  mit  74^  ccm  Harn  21,3  fr  Fiarnstoft'  Feder^}  teilt  einen 
Yersucfi  von  Förster  miti  in  welchem  ein  ebenfalls  hungernder  Hund 
an  drei  Tagen  täglich  171— li*Ö  ccm  Harn  und  12,14—12,83  g  Harnstoff 
entleeil<\  Als  über  an  einem  Tilge  nach  Wnsserzufuhr  die  Harnmenge 
auf  2000  ccm  gesteigert  wurde,  erreichte  die  Harnstoffmenge  22,91  g. 
Weniger  bedeutend  war  die  Steigerung  in  den  Versuchen  von  Fraenkel*) 
und  von  J,  Maycr^)  und  fehlte  in  einem  von  Dubelir')  aaageführten 
Versuche  nacli  mäfiiger  Wasser  zufuhr  ganz, 

1}  Neu  mann,  Arch.  f.  Hyg.  ;iiu  248,  18^9. 

2}  Kdsall,  Contribötions  from  the  W,  Pepper  Lahoratory  of 
clinic,  Medie.  Fhiladeltdiia  l^KKi  S,  3^38.  Ansjfiihrliche  Besprechung  de? 
Literatur. 

3)  Voit,  Unters,  üb*  d.  Einf.  d„  Kochaiüzes,  Kaffees  u.  d.  Muskel- 
bewegungen  auf  d.  8tolfw.  München.  1660  tS  tjL 

4)  Feder,  Ztschr.  f.  Biolog.  14.  175,  187^. 

5)  Fraenkel,  Virclu  Arcli.  ^Tl.  117,  1B77. 

Hj  .K  Mayer^  Centralbl  f.  d.  ined,  Wisaensch.  18»  276.  1880;  Ztöchr. 
f.  klin.  Med.  2,  34  18S0, 

7)  Du  bell  r,  Ztschr,  f,  BJolog.  28.  2.^7.  1691. 
Hehmiiidebfirg,   Phaimtikologiti  (ArzuöinnitteUtihre)  ß.  Auti.        ^ 
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Man  darf  annehmen,  daß  dieser  gesteigerte  Eiweiß- 
umsatz in  allen  Fällen  eintritt,  in  denen  das  normale 
Verhältniß  zwischen  Wasser  und  den  gelösten  und  im 
Zustand  der  Quellung  befindlichen  Bestandteilen  der 
Gewebe  eine  Störung  erleidet.  Bei  dieser  Annahme  ist 
es  verständlich,  daß  auch  die  Wasserentziehung  beim  Dursten 
einen  verstärkten  Eiweißzerfall  zur  Folge  hat^).  Dieser  tritt 
aus  dem  gleichen  Grunde  auch  dann  ein,  wenn  das  Harnvolumen 
ohne  Wasserzufuhr  am  Tage  während  des  Wachens  infolge 
„ausgedehnter  KStimmung  der  sekretorischen  Tätigkeit  der 
Nieren",  im  Vergleich  zu  der  Verminderung  der  Harnaus- 
scheidung in  der  Nacht  während  des  Schlafes,  vorübergehend 
wächst  (Kaupp^)).  Ebenso  ist  es  erklärlich,  daß  dieser  Einfluß 
des  Wassertrinkens  nicht  notwendig  in  jedem  Falle  vorhanden 
sein  muß.  Es  kann  vielmehr  das  Verhältniß  zwischen  Resorp- 
tion und  Ausscheidung  des  Wassers  sich  derartig  gestalten,  daß 
während  der  ganzen  Zeit,  in  der  jene  Vorgänge  sich  vollziehen, 
in  keinem  Zeitmoment  eine  zur  Hervorbringung  jener  Wirkung 
erforderliche  Wassermenge  im  Blute  oder  in  den  Geweben  sich 
findet.  Daher  braucht  bei  vermehrter  Harnsekretion  nicht  immer 
auch  die  Hamstoflfmenge  gesteigert  zu  sein. 

In  den  erwähnten  Versuchen  von  Oppenheim  und  von 
J.  Mayer  hörte  die  vermehrte  Harnstoffausscheidung  schon 
nach  kurzer  Zeit  trotz  fortgesetzter  Wasserzufuhr  auf.  In 
anderen  Fällen  hielt  sie  etwas  länger  an.  Diese  Tatsachen 
deuten  darauf  hin,  daß  auch  bei  reichlichem  Durchtritt  von 
Wasser  durch  die  Gewebe  schließlich  das  Stickstoffgleich- 
gewicht  sich  wieder  herstellt.  Es  muß  aber  unter  die- 
sen Bedingungen  der  Bestand  der  Gewebe  an  stickstoffhaltigem 
Material  ein  geringerer  sein,  als  er  vorher  bei  mäßiger  Wasser- 
aufnahme war.  Wenn  eine  solche  Veränderung  schon  bei 
normalem  Zustand  der  Gewebe  eintritt,  so  kann  man  annehmen, 
daß  bei  dem  methodischen  Gebrauch  des  reinen  Wassers  in 
Form  der  sogenannten  indifferenten  Thermen  und  kalten  Quellen 
pathologische  Produkte  noch  leichter  diesem  Einflüsse 
unterliegen  und  infolgedessen  zur  Resorption  gebracht  werden, 
falls  sie  überhaupt  der  Rückbildung  fähig  sind.  In  dieser 
Weise    erklärt   sich   der    günstige  Erfolg   der  Trinkkuren  bei 

1)  Vergl.  Straub,  Ztsch.  f.  Biolog.  38.  537.  1899. 

2)  Kaupp,  Arch.  f.  physiol.  Heilk.  15.  554.  1856. 
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enlziindJiclien  und  hypertrophischen  Ernährungsstörungen  ver- 
schiedenater  Art.  Es  folgt  daraus  aber  auch,  daß  von  ilinen 
nicht  in  allen  Fällen  ein  Erfolg  zu  erwarten  ht  Die  speciellen 
Indicationeo  beruhen  auf  rein  empiriacber  Grundlage  und  sind 

eshalb  mit  großen  Unsicherheiton  behaftet 

Die  Ansicht,  daß  bei  fettleibigen  Personen  die  Fett- 
ablagerung durch  reichliches  Wassertrinken  begünstigt,  durch 
venninderte  Aufnahme  von  Getränken  eingeschränkt  wird, 
steht  mit  dem  beim  Mästen  von  Tieren  befolgten  Verfahren 
nicht  im  Einklang.  In  diesem  Falle  läßt  man  mit  der  fettbilden- 

len  Nahrung  nur  wenig  Wasser  aufnehmen. 


i 

^H  2.  Die  Salzwirkimg. 

In  reinster  Form  tritt  die  Salzwirkung  (vergL  S.  376)  nur 
nach  der  Anwendung  des  Chtornatriums  ein,  während  die 
übrigen  Salze  im  dissociirten  Zustande  (vcrgl  8,  376)  mehr 
oder  weniger  auch  verschiedene  Teile  des  Nervensystems  und 
die  Muskeln  beeinflussen.  Von  den  neutralen  Salzen,  die 
eicht  resorbiert  werden,  haben  aulier  dem  Kochsalz  insbesondere 
das  Chlor-,  Brom-  und  Jodkalium,  sowie  das  chiorsaure 
Kalium  und  zum  Teil  auch  die  analogen  Natrium  Verbindungen 
eine  praktische  Bedeutung, 

Die  Salze  und  ihre  concentrierten  Lösungen  entziehen^  wie 
jedem  feuchten  Körper,  so  auch  den  Geweben  auf  osmotischem 
Wege  Wasser,  Dabei  dnngen  sie,  wenn  sie  zur  Chlomatiium- 
gnippo  gehören,  rasch  in  größeren  Mengen  in  die  Gewebe  ein, 
die  dadurch  wasserärmer  und  aalzreicher  werden.  Durch  diese 
beiden  Momente,  zu  denen  meist  noch  eine  Auflösung  von 
ZeUbestandteileii  und  eine  selbständige  Wirkung  der  molecular 
verteilten  Salze  hinzukommt,  wird  au  der  Applicatlonsatelle  eine 
Heizung  bediugty  ilie  nach  der  Beschaffenheit  der  Gewebe 
entweder  eine  rein  nutritive  oder  zugleich  eine  funktionelle  ist* 
Im  Munde  kommt  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  nur  die 
letalere  in  Form  des  sidzigen  Geschmacks  in  Betracht. 

Bei  Berährung  mit  dem  serösen  Überzug  des  bloßgel eggten  Darms 
hringen  flie  Katriuniaalze  haüptaäeliLieb  Erregung  der  tnötoriachen  Danu- 
nerven,  die  KaliuTitri^'ilsr  kraftige  Zuäüiumenzieljung  der  Muskulatur  tier- 
vor.  Kocheah  reizt  die  Htiimiae  der  motoriscben  Nerven  sehr  stark, 
ChlorkalUnij  sekr  Mcnig.  Aa  Schleim hliaten  und  bei  subcutaner  Ein- 
spiitziin^  verur sackt  letssteres  aber  iveit  lebhafteren  Schmerz  ala  ersteres. 
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Die  Salzlösungen  sind  daher  locale  Reizmittel  und  finden 
als  solche  vielfach  praktische  Anwendung,  sowohl  an  der 
äußeren  Haut  wie  auf  der  Schleimhaut  des  Magens  und 
Darmkanals. 

Die  Kochsalzquellen,  Soolen  und  Mutterlaugen 
sowie  das  Meerwasser  dienen  in  Form  von  Bädern  in 
den  verschiedensten  Zuständen  als  Hautreizmittel.  Da  die 
Wirkung  wegen  der  Widerstandsfiihigkeit  der  Epidermis  eine 
ziemlich  oberflächliche  ist  und  niemals  einen  hohen  Grad 
erreicht,  so  kann  man  den  Gebrauch  solcher  Bäder  wochen- 
und  monatelang  fortsetzen,  ohne  befürchten  zu  müssen,  die 
Haut  zu  schädigen,  wie  es  unter  solchen  Verhältnissen  bei  der 
Anwendung  vieler  anderer  Mittel,  selbst  des  warmen  Wassers, 
leicht  geschieht.  Lediglich  darauf  beruht  die  Bedeutung  der 
Salzbäder.  Ihre  einzelnen  Bestandteile  sind  dabei  gleichgültig, 
und  an  eine  andere  Art  der  Wirkung  ist  schon  deshalb  nicht 
zu  denken,  weil  die  Salze  aus  ihren  wässrigen  Lösungen 
von  der  völlig  unversehrten  Haut  überhaupt  nicht  resorbiert 
werden.  Eine  stärkere  Reizung  als  an  der  Haut  verursachen 
die  Salze  dieser  Gruppe  an  den  Schleimhäuten,  an  welchen 
leicht  Entzündungen  hervorgebracht  werden,  so  namentlich  am 
Auge. 

Über  das  Verhalten  und  die  Schicksale  der  Salzlösungen 
im  Magen  liegen  zahlreiche  Untersuchungen  vor,  die  aber 
bisher  noch  nicht  zu  ganz  klaren  Resultaten  geführt  haben,  weil 
die  verschiedenen  Vorgänge  im  Magen  in  ihren  mannigfachen 
Abstufungen  sich  schwer  übersehen  lassen. 

Auch  an  der  Magenschleimhaut  bewirken  concentrierte 
Salzlösungen  eine  nutritive  Reizung.  Größere  Salzmengen 
können  sogar  gastroenteritische  Erscheinungen  hervorbringen. 
Besonders  leicht  tut  das  der  Kalisalpeter,  welcher  in  Mengen 
von  30 — 40  g  tödlich  verlaufene  Magendarmentzündungen 
verursacht  hat.  Mäßige  Grade  dieser  Salzwirkung  können  in 
verschiedenen  krankhaften  Zuständen  des  Magens  von 
Nutzen  sein.  Das  Darniederliegen  der  Magenfunktion,  wie  es 
sich  leicht  nach  jedesmaligem  Genuß  reichlicher  Mengen  alko- 
holischer Getränke  einstellt,  wird  durch  stärker  gesalzene 
Nahrungsmittel  rascher  beseitigt  als  durch  eine  reizlose 
Kost.  Bei  chronischen,  katarrhalischen  Erkrankungen  des 
Magens   ist  der   kurmäßige   Gebrauch  der  Kochsalzquellen  in 


Wasser  unri  neutrale  AlkaUsalze.  —  ^alzwirkung.  389 

vielen  Fällen  vorteilhaft  Die  Salze  und  apeciell  das  Koch- 
salz gehören  zu  den  Stoffen,  welche  auch  von  der  Magen- 
schleimhaut resorbiert  werden  und  zwar  um  so  leichter 
und  reichlicher^  je  concentrierter  ihre  Lösungen  siEd.  Sie 
durchdringen  also  die  Epithelialschieht  und  können  durch 
osmotische  Vorgänge  auch  auf  die  tiefer  liegenden  Gewebe 
einen  Einfluß  ausüben.  Die  Eigenart  der  Salzwirkung  gegen- 
über anderen  Reizmitteln  ist  daher  darin  zu  sucbeUj  daß 
die  Salzlösung  nicht  bloß  die  Oberfläche  bespült^  sondern 
gleichsam  in  breitem  Strome  tief  in  die  Schichten  der  Magen- 
öubleimhaut  eindringt  und  die  Ernährungszustände  der  letzteren 
infolge  der  konstanten  und  ein  gewisses  MaLi  nicht  überschrei- 
tenden nutritiven  Reizung  in  günstiger  Weise  verändert. 

Daß  das  Kochsalz  wie  andere  örtlich  reizende  Substan- 
zen die  Keaorption  im  Magen  begünstigt^  ist  bereits  oben 
(S,  317)  erwähnt.  In  einem  der  dort  angeführten  Versuche 
von  Brandl  steigerte  ein  Zusatz  von  2%  Kochsalz  zu  einer 
Lösung  von  Zucker  die  Resorption  von  2'^/o  auf  7%  der  ein- 
geführten Menge  des  letzteren. 

Dajyregen  erbölit  das  Kochsalz  unter  solchen  Verkältnisaen,  d.  b. 
hei  Ort  Heb  er  Einwirkung,  in  Yersucben  an  Menschen  nicht  die  Absonderung^ 
des  Ma^enHaftes  (Tlelchraann  *}).  Doch  dürften  gesalzene  Speisen  in  den 
oben  erwähnten  Füllen  eine  stockende  Sekretion  wieder  in  Gang  )>ringen, 
Verauoke  mit  künstlicbeni  Magensaft  hieben  ergeben,  daß  ein  Ktichsalz- 
gelialt  des  letzteren j  der  nicht  hoch  zu  sein  braucht,  henmienci  auf  die 
Ei  weiß  Verdauung  wirkt  3) 

Concentrierte  SaklöHungen  verursachen  an  Menschen  und 
Tieren  einen  ErgulS  von  Flüssigkeit  in  den  Magen  (vergi. 
Glaubersalzgruppe).  Bei  den  Versuchen^  die  osmotischen  Vor- 
gänge im  Magen  kennen  zu  Jemen,  hat  sich  ergeben,  daß 
auch  verdnnntere,  aber  dem  Blutserum  gegenüber  hyperisoto- 
nische  Lösungen  von  Kochsalz,  Glaubersalz^  Zucker  und  anderen 
Substanzen  eine  Absonderung  von  Wasser  mit  etwas  Salzen 
von  der  Magenschleimhaut  bewirken.^) 


1)  Reich niannj  Arch.  f.  exp.  Püth.  ü.  Pharnmkoh  24.  78,  1887, 

2)  Marie,  Ärch,  f.  exp.  Path.  u.  Phamjakol  3.  406. 1875;  Fujitani, 
a.  a.  0,  oben  S,  äL7.    Literatur. 

3)  Vergl.  Pfeiffer  u.  Hamm  er,  Arch.  f,  exp.  Path.  n.  PhannakoL 
iH.  m  1899. 
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Von  der  Wasserentziehung  hängen  die  bekannten  conservieren- 
den  Eigenschaften  der  Salze  ab.  Beim  Einsalzen  des  Fleisches  tritt 
aus  dem  letzteren  das  in  eine  Salzlösung  umgewandelte  Wasser  in 
Form  der  Lake  nach  außen  und  ist,  in  dieser  Weise  an  das  Salz  gebun- 
den, nicht  mehr  imstande,  Fäulnißvorgänge  zu  vermitteln.  Als  locale 
Antiseptica  in  Krankheiten  lassen  sich  vorteilhaft  nur  die  schwer 
resorbierbaren,  alkalisch  reagierenden  Salze,  z.  B.  der  Borax  und  das 
lösliche  kieselsaure  Natrium  (Wasserglas},  verwenden.  Durch  die  gleichen 
wasserentziehenden  Eigenschaften  wie  die  Salze  wirkt  auch  der  Zucker 
antiseptisch  und  conservierend  und  wurde  eine  Zeitlang  bei  der  Wund- 
behandlung gebraucht. 

Die  Folgen  des  Überganges  der  Salzlösungen  in  das  Blut 
und  die  Gewebe  nach  der  Einführung  in  den  Magen  sind  nur 
beim  Kochsalz  genauer  untersucht  Es  entsteht  danach  zunächst 
mehr  oder  weniger  lebhafter  Durst,  dessen  Ursache  darin  zu 
suchen  ist,  daß  die  Gewebe  an  die  concentriertere  Salzlösung 
Wasser  abgeben,  welches  in  diesem  Zustande  die  Zwecke 
des  Organismus  nicht  mehr  zu  erfuDen  vermag,  auch  wenn  es 
sich  noch  im  letzteren  befindet  Deshalb  stellt  sich  der  Durst 
früher  ein,  als  die  entstandene  verdünntere  Salzlösung  den 
Organismus  verlassen  hat.  Sie  bildet  gleichsam  einen  fremd- 
artigen Bestandteil  des  letzteren  und  wird  deshalb  durch  die 
Nieren  entleert.  Daher  veranlaßt  eine  vermehrte  Zufuhr  von 
Chlornatrium  und  von  anderen,  namentlich  alkalischen  Salzen 
eine  verstärkte  Ausfuhr  von  Wasser;  sie  wirken,  wie 
man  zu  sagen  pflegt,  diure tisch.  Dabei  kommt  vielleicht  auch 
ein  direkter,  die  Harnabsonderung  anregender  Einfluß  mancher 
Salze,  z.  B.  des  Xatriumsalpeters,  auf  die  Nierenepithelien  in 
Betracht  \,Grützner  >)\  An  Hunden  nimmt  der  Harn  bei 
reichlicher  l^nverleibung  von  Kochsalz  eine  stark  alkalische 
Keaotion  an  (Falck^\  M.  Gruber^)"^. 

In  Wassersuchten,  die  nicht  von  Ereislaufsstörungen 
abhängen,  sondern  in  veränderten  Emährungssoständen  der 
Gewebe  ihren  Grund  haben,  pflegt  man  vor  anderen  diuretischen 
Mitteln  den  Salzen  den  Vorzug  zu  geben.  In  der  bloßen  ver- 
stärkten Ausfuhr  des  Wassers  kann  der  heilsame  Erfolg  nicht 
gesucht  werden,  weil  der  Verlust  durch  Nahrungsmittel  und 
Getränke  sofort  wieder  gedeckt  wird.     Man  muß  vielmehr  an- 

V  Grütmer,  IWi^.  Anh.  11.  382.  I8T5 

2  FaUk.  Virvh.  Arth.  ^.  31».  1^2. 

3  Grube  r.  Beitrag  mr  Phj-^ioL  C  Lndwig  ärewidm.  S.68-  Leipzig  1887. 
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nehmen^  dali  deraitige  Wassersuchten,  wenn  sie  Dicht  Folgen 
von  Nierenerkrankungen  sindj  von  einem  verstärkten  Quellung'B- 
vermögen  der  Gewebe  abhäiigenj  und  daß  dieses  durch  die 
Kin Wirkung  der  Salze  in  günstiger  Weiae  beeinflußt  wird. 

Wie  das  Waaser  veranlassen  auch  die  neutralen  Alkali- 
salze und  ihre  Lü saugen  einen  Terstärktsn  Eiwaiizerfall  und 
eine  vermehrte  Ausscheidung  von  Stickstoff. 

Im  ganzen  ist  der  Eiiitlufi  des  Kochsalzes  auf  diesen  Stoffumsatz 
hei  den  von  den  Experimentatoren  in  ihren  Versuchen  angewandten 
t>alzniengen  kein  sehr  bedeutender.  Kanpp'^  fand  an  sich  selbst  in 
IJ  Tagen  ohne  Kndi  salz  aufnähme  tilg]  ich  im  Durch  schnitt  33.^94  g  Harn- 
stotfj  nach  der  Aufnahme  von  30  {^Kochsalz  in  dem  gleichen  Zeitraum 
tiiglieh  im  Mittel  35i79  g.    IHe  Zunahme  betrug  also  5,4  "/,j. 

Eine  etwas  stärkere  Bteigemng  der  HarnstoffausscheiilnnfiC  erhielt, 
ebenfalls  in  Versuchen  an  sich  selbst,  Kaljuteau'-^j  nach  der  Aufnahme 
von  täglich  10  g  Kochsalz  und  5  g  Chlorkalium.  THe  Steigerung  er- 
reichte im  ersteren  Falle  10%,  im  letzteren  1G%. 

Die  Versuche  an  Tieren  mit  Kochs jiIä  und  t'hUirkalinni^ 
meist  an  Hunden  im  Stickstoflgleiclige wicht  odei'  aucli  im  flunger- 
zustande,  haben  nit^ht  immer  zu  klaren,  unzweideutigen  Resultaten  ge- 
führt. Auf  eine  stärkere  Ausgabe  als  Einnahme  an  Stickstoft*  lassen 
olme  weiteres  die  Versuche  an  Flunden  von  Volt")  mit  Kochsalz  und 
von  Feder^)  mit  Kochsalz  und  Chloraunnonium  sddieiieu,  Dubelir^) 
fand  an  einem  9  kg  schweren  Hunde  in  zwei  Versü^ihen  nach  3—10  g 
Koch&alz  täglich  0,^8  und  0^83  g  Stickstoff'  weniger,  ab  mit  der  Nahning 
aufgenonniien  war. 

Gabriel^)  stellte  seine  Ver^^uche  an  drei  Hammeln  an,  die  eine 
geringe  Menge  Stickstofl'  ansetzten.  Dieser  Ansatz  wurde  bei  Koebsalz- 
f ütterung  in  4  Versuchen  täglich  um  0,3  - 1^3  g  gesteigert,  iJie  Ver- 
suche von  Straub')  an  einem  18  kg  schweren  Hunde  gaben  angleiche 
Resultate.  In  drei  derselben  erfolgte  eine  Verminderung  des  Stickstoft- 
ansatzes,  also  eine  Vergrößerung  der  Abgabe  täglich  hii  Durchschnitt 
utu  0j2j  1,0  und  1,0  g.  In  zwei  weiteren  Versuchen  ist  in  den  ersten 
Tageu  nach  der  Kochsalzaufnahme  ein  bemerkenswerter  Einfluß  auf  die 
StickstoiTauascheidung  nicht  vorbanden,  falls  man  nicht  eine  Minder- 
auöscheidung  von  Oj04  und  0,37  g  als  sotche  gelten  lassen  wilL  Dann 
aber  erhöht   sich   die  StickstoÜausscheidung  nachträglicb   um  1,8   und 


u 


1)  Kaupp,  Arch.  f.  physioL  Heilk.  14-  385.  1855. 

iJ)  Eahuteau,  L'Unlon  medic.  t.  12,  153  und  388,  1871. 

3;  a.  a,  0,  oben  S.  385. 

4)  Feder,  Ztschr.  f.  Biolog.  14,  161.  1878. 

5)  a.  a.  O.  oben  S.  3a5. 

6)  Gabriel,  Ztschr.  f.  Biol.  2&.  554.  imi. 
I)  Straub,  Ztschr,  f  Biol  87,  527.  18m 
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2,6  g  täglich.  Im  letzten  Versuch  endlich  bleibt  reichliche  Wasserzufuhr 
allein  ohne  Wirkung,  während  Wasser  und  Kochsalz,  gleichzeitig  ver- 
abreicht, einen  täglichen  Stick  Stoffansatz  von  0,3  g  herbeiführen,  was 
wohl  kaum  wesentlich  in  Betracht  kommen  dürfte. 

Der  Natronsalpeter,  mit  dem  Rost^)  experimentierte,  verursachte 
in  längere  Zeit  fortgesetzten  täglichen  Gaben  von  1,0-1,3  g  pro  kg 
Hund  wie  andere  Neutralsalze  eine  Steigerung  der  Stickstoffausscheidung, 
die  dann  bei  fortgesetzter  Salpeterdarreichung  und  reichlicher  Wasser- 
zufuhr wieder  zurückging,  wobei  der  Hund  durch  die  Gesamteinnahme 
von  790  g  Salpeter  in  25  Tagen  und  durch  die  „Überschwemmung"  mit 
Wasser  „Schädigung  erlitten"  hatte.  Als  in  einem  anderen  Versuche 
mit  dem  Salpeter  von  vornherein  größere  Mengen  von  Wasser  auf- 
genommen wurden,  trat  eine  geringe  Abnahme  der  Stickstoffausschei- 
dung ein. 

Hinsichtlich  der  Bedingungen  für  das  Zustande- 
kommen der  Salzwirkung  auf  den  Eiweißzerfall  gilt  das 
gleiche,  was  oben  (S.  386)  von  der  Wasserwirkung  gesagt 
ist.  Das  Salz  muß  die  Gewebe  passieren,  um  wirksam 
zu  sein.  Resorption  und  Ausscheidung  können  sich  derartig 
gestalten,  daß  wirksame  Mengen  von  Salz  nicht  in  die  Gewebe 
gelangen. 

Daher  ist  ein  Versuch  von  Forst eri2)  bemerkenswert,  in  welchem 
nach  der  Injection  von  350  ccm  einer  Iprocentigen  Kochsalzlösung  in 
das  Blut  eines  20  kg  schweren  Hundes  die  Harnstoff  au  sscheidung  von 
täglich  12—13  g  am  Tage  der  Injection  auf  18,6  g  stieg.  Hier  kommt 
die  Salzlösung  zur  vollen  Wirkung.  Auch  ist  es  erklärlich,  daß  umge- 
kehrt die  Harnstoff  au  sscheidung  sinkt,  wenn  auf  eine  gesteigerte  Koch- 
salzzufuhr eine  Verminderung  der  letzteren  erfolgt,  wie  es  in  den  Ver- 
suchen von  Klein  und  Verson^)  am  Menschen  der  Fall  war,  in  denen 
sich  die  Harnstoffausscheidung  von  36,5  auf  32,2  g  verminderte,  als  die 
Kochsalzmenge  des  Harns  von  täglich  18  g  auf  10  g  herabging. 

Nach  der  Aufnahme  der  Alkalisalze  erfolgt  nicht  bloß  der 
Übergang  der  zugeführten  Verbindung  in  den  Harn, 
sondern  es  treten  in  diesem  auch  andere  Salze  in  größerer 
Menge  auf.  Die  Zufuhr  von  Natriumsalzen  veranlaßt  beim 
Menschen  (Boecker^))  und  am  Hunde  (Buchheim  und 
Reinson^)    eine  vermehrte  Ausscheidung  von  Kali  im  Harn. 


1)  Rost,  Arbeiten  a.  d.  Kaiserl.  Gesundheitsamt  IS*  78.  1901. 

2)  Forster,  Ztschr.  f  Biolog.  11.  515.  1875. 

3)  Klein  u.  Verson,  Wien.  Acad.  Ber.  math.-nat.  Kl. 55.  (2.) 627.1867. 

4)  Boecker,  Prager  Vierteljahrsschr.  f.  Heilk.  1854.  117. 

5)  Reinson,  Unters,  üb.  d.  Aussch.   des   Kali  u.    Natrons  durch 
den  Harn.    Diss.  Dorpat  1864. 


Wasser  "iiilfinSulrafe  Alkalisalze.  —  Sakwirlraiig, 


393 


Chlorkalium  steigert  unTgekehrt  den  Natrongehalt  des  letzteren, 
und  Chlorammoniuin  beides  ^  sowohl  die  Kali-  als  auch  die 
Natroiiinenge  des  Harns  ^  indem  das  in  ihm  enthaltene  Chlor 
&ich  mit  diesen  Basen  im  Organismus  verbindet  (Buchheira 
und  Wilde ^)),  Bromkaiium  verursacht  eine  Vermehrung  der 
Ckloiide  des  Harns  (Bill,  1868).  Von  besonderem  Interesse 
ist  die  gleichzeitige  Entziehung  von  Chlor  und  Natrium  bei 
der  Aufnahme  van  reichlicheren  Mengen  von  Kaliumaalzeii 
(Bunge'^)). 

Gelangen  Alkalisalze,  die  weder  Chlor  noch  Natrium  ent- 
halten^ in  das  Blutj  so  findet  zvri sehen  ihren  Bestand- 
teilen und  denen  des  Chlornatriums  eine  teilweise 
Umsetzung  statt  Bei  der  Aufnahme  von  Kaliumpho&phat 
o d er  Kai iumcarbonat  entstehen  in  dieser  Weise  aus  dem  ersteren 
Chlorkalium  und  Natriumphosphatj  aus  dem  letzteren  Ghlor- 
kalium  und  Natriumcarbonat*  ♦' 

Diese  neu  gebildeten  Salze  sind  für  den  Organismus 
überflüssig  und  gehen  deshalb  mit  dem  unveränderten  Rest 
des  zu  geführten  Phosphats  oder  Carbon  ats  in  den  Harn  über, 
so  daß  also  dem  Organismus  unter  tliesen  Verhiiltnissen  be- 
deutende Mengen  von  Chlor  und  Natron  entzogen  werden, 
die  dem  Kochsalz  entstammen  (Bunge).  Doch  ist  die  Steigerung 
der  NatronauBscheidung  bei  fortgesetzter  Zufiihr  von  Kaliura? 
salzen  keine  anhaltende  und  bleibt  bei  geringem  Vorrat  dea 
Organismus  an  Natriumsabseu  ganz  aus  (Gaehtgens  und 
Kurtz^). 

Wejren  dieser  NatroBent Ziehung  kann  bei  kalireicber  Pflanzen  - 
nalirting  das  ßedfirfniß  entstebon,  mit  der  letzteren  zug-leieh  Koch- 
salz aufzunehmen,  wie  es  hei  den  h*Tbivor6n  Tieren  and  bei  nüen 
Vülkern.  vvelclie  aieli  ledifflieh  von  Pflanzenkost  erniihren,  der  FaK  ist, 
wührend  Hirten-  nml  Fischervülker  das  Bedürfniß  nach  Kotihsali 
fast  gar  nicht  kennen,  weil  in  der  Fleischnalirung  iui  Verhältnis  zum 
Natron  weit  weniger  Kali  enthalten  ist,  als  in  der  Pflanzenkost  (Bnnge*)). 

Auch  fleiaelifreßsende   Tiere   haben  kein  Bedürfnis  nach 


1)  Wilde,  Diequiait  quaed.  de  alealibus  per  urinam  excretis   Dies. 
Dorpat  ISiY). 

2)  Bunge,  Ztschr.  t  Biolog.  Ö-  104.  1873. 

3)  Kurt z,    Üb.    Entziehung   von    Alkalien    aus     dem    Tierkörper. 
Dis^.  Dorpat  1874. 

4)  Bunge,  Ztschr.  f.  Biolo^.  10,  111.  1874. 
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Kochsalz.  Bönniger^)  fütterte  Hunde,  an  denen  nach  dem  Verfahren 
von  Pawlow  ein  blindsackartiger  Nebenmagen  angelegt  war  (vergl. 
oben  S.  318),  einerseits  mit  Milch  und  Wasser  und  andererseits  mit 
Milch  und  Kochsalzlösung.  Im  letzteren  Falle  war  die  von  dem  Neben- 
magen abgesonderte  Menge  des  Magensaftes  bedeutend  geringer,  als  bei 
Fütterung  mit  der  (gewässerten  Milch.  Kochsalzhaltige  Nahrung  reizt 
demnach  den  Appetit  des  Hundes  weniger  als  kochsalzarme  (vergl. 
oben  S.  319.) 

Bei  geringem  Kochsalzgehalt  des  Organismus  vermindert  sich  die 
Ausscheidung  der  Chloride  durch  den  Harn  oder  hört  auch  wohl  voll- 
ständig auf,  wie  es  z.  B.  in  fieberhaften  Krankheiten  bei  mangelnder 
Nahrungsaufnahme  oder  infolge  des  Überganges  reichlicher  Mengen  von 
Chlornatrium  in  Exsudate,  in  den  Schweiß  und  andere  Sekrete  der  Fall 
ist  (Redtenb acher,  1850).  Daher  können  aucli  solche  herbivore  Tiere 
ohne  wesentliche  Beeinträchtigung  ihres  Wohlbefindens  bestehen,  die  bei 
kalireicher  Nahrung  mit  dieser  kein  Chlornatrium  auf- 
nehmen. Doch  gestaltet  sich,  wie  die  Erfahrungen  an  Haustieren 
lehren,  bei  der  Darreichung  von  Kochsalz  der  Ernährungszustand  wesent- 
lich günstiger. 

Da  infolge  einer  solchen  Umsetzung  mehr  Salz  zur  Wir- 
kung und  zur  Ausscheidung  kommt,  als  zugeführt  war,  so 
darf  man  annehmen,  daß  der  Einfluß  der  Kaliumsalze  auf  den 
Stoflximsatz  und  auf  den  Übergang  von  Wasser  in  den  Harn 
ein  größerer  ist  als  der  äquivalenter  Mengen  von  Kochsalz. 
Dieser  Umstand  macht  es  verständlich,  daß  man  als  Diuretica 
mit  Vorliebe  die  Kaliumverbindungen  anwendet,  und 
daß  diese,  namentlich  in  Form  des  Jodkaliums,  bei  der  Be- 
handlung von  Ernährungsstörungen  eine  so  große  Rolle  spielen. 

Mehrfach  ist  in  den  letzten  Jahren  die  Frage  behandelt  worden, 
wie  sich  bei  der  Einspritzung  von  Salzlösungen  verschiedener  Con- 
centration  in  das  Blut  das  eingespritzte  und  das  in  den  Organen  schon 
enthaltene  Wasser  sowie  die  schon  vorhandenen  und  di^  zugeführten 
Salze  zueinander,  zum  Blute  und  zu  den  Geweben  verhalten.  Die  bis- 
her bei  diesen  Versuchen  erlangten  Resultate  hinsichtlich  der  Ver- 
teilung des  Wassers  und  der  gelösten  Salze,  meist  Kochsalz  und  Glauber- 
salz, zwischen  Blut  und  Geweben  entsprechen  im  wesentlichen  den 
physikalischen  Eigenschaften  solcher  Lösungen. 

ConcentrierteLösungen  veranlassen  einen  Übergang  von  Wasser 
aus  den  Geweben  in  das  Blut  und  infolgedessen  eine  rasch  eintretende 
Verstärkung  der  Harnabsonderung;  dabei  können  Wasserarmut  („Aus- 
trocknung") der  Gewebe  und  der  gewöhnliche  Wassergehalt  des  Blutes 
nebeneinander  bestehen.      Nach  der  Einspritzung  treten  Krämpfe  ein, 


1)  Bönniger,  Miincli.  med.  Wochenschr.  1904.  S.  53. 
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wenn  das  Blut  Ü/i^/„  (■hlornatriiini  oder  0,:M'V,i  Niitriunisulfflt  euthrilt. 
der  Tod  erfolgt  bei  einem  Gehalt  von  0,7— 0,R'V„  Kochsiah  und  O,^— 0,6"^ 
( T 1 14 n  beraalz  ( M  ü  n  35  e  r ) . 

Hypoisotoni&cbe  und  iaotonische  oder  deoj  Serum  äqui- 
mol^culare  LOsung'en  verlassen  ra§cli  das  Blut  und  gelien  in  die  Ge- 
webe über,  wo  sie  akh  ansammeln,  um  dann  hingsamer  durt-b  die  Lympb- 
bahnen  wieder  in  diis  Blut  zuiilek zukehren.  Bei  hypoisotonisclien  T^fiaungen 
gebt  ans^cheinend  dagi  Wasser  at'bneller  aU  die  Salze,  bei  großen  Mengen 
isotoniöcheT  Liianngen  das  Salz  rascher  aU  das  Wußaer  aus  den  Ge- 
weben in  das  Blut  über,  welches  in  kurzer  Zeit  seine  i^ewilhnHeke  Zo- 
amuienaetznn^  wiedererlangt J) 


^! 


3.  Die  lo Heilwirkungen  der  Balze. 


Von  den  WirkuDgen^  weiche  die  Ion  en(Trergl  oben  B- 376) 
der  Salze  in  selbständiger  Weise  hervorrufen,  sind 
jene  von  besonderer  Wichtigkeit j  die  nach  der  Einverleibung 
der  KaHumverbindungen  and  der  ^fodide,  Brooiidej  Chlorate 
aller  ÄlkaHnietalle  anftreten. 

L  Die  speeiflßche  Ionen  Wirkung  der  Kalinnisalse.  Im 
Vergleich  znm  Kochsalz  entfaltet  das  Chlorkali  um  nach 
seiner  Resorption  selbständige  Wirkungen^  die  das  Contral- 
n er ven System  und  die  Muskeln  hetreifen  und  sich  bei 
allen  löslichen  Kaliumverhindungen  nachweisen  laaseDj  falls  sie 
nicht  durch  anderweitige  stärkere  Wirkungen  besonderer  Be- 
standteile^ z.  K,  durch  die  der  Oxalsäure  in  den  Oxalaten, 
verdeckt  werden. 

An  Fröschen  verursacht  das  CLlorkaliam  Lalinjung  des  cen- 
tralen Nerve naytitenia  und  des  Herzens  sowie  Veriuinderung  der  Erreg- 
barkeit  und  der  Leistnngsfabigkett  der  Muskeln. 

Es  dürfen  dieae  lonenwirkungen  der  Kaliuumalze  nicht  mit  den  an 
diet^en  Tieren  leicht  auftretenden  Öalz Wirkungen  verwechselt  werden, 
dureh  welcbe  die  E räche innngen  der  Wasseren t^iebun^,  namentlieh 
Linsentrübung  und  Krän^pfe,  hervorgebracht  werden. 

An  Sän^^etieren  wirkt  das  Chlorkahuni  lähmend  insbesondere 
axif  die  Ketles  Sphäre  und  die  Gebiete  des  Mittelgehirns^  An  diesen  Tieren 
ci  folgt  bei  subcutaner  Injection  der  Tod  durch  llerzlähmung  erst  nach 
(i alten  von  mehr  als  1  g  pro  kg  K(irp ergewicht;  bei  der  Einspritzung 
y.ersehiedener  Kaliunisalze  in  das  Blut  gentigen  dazu  Mengen,  die  etwa 


1)  Vergl.  Klikowicz  ui,  C.  Ludwig),  Arcb.  f.  Anat.  u.  PhysioL 
Fhysiol  Abt.  imi  518;  Münzer,  Arch.  f-  exp.  Patb.  u.  rharmakol  41. 
74/1888;  Magnus,  ibid  41,  68.  19()0;  Sollmann,  ibid.  46,  1.  190L 
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7 — 8  mg  Kalium  pro  kg  entsprechen  (Au her t  und  Dehn >)).  Salzmengen, 
die  weniger  als  3  mg  Kalium  enthalten,  bewirken  unter  diesen  Verhält- 
nissen Puls  verlangsamung  und  vorübergehende  Blutdruckschwankungen, 
entweder  erst  Sinken  und  darauf  Steigen  oder  von  vornherein  das  letztere 
(Aubert  und  Dehn}.  Nach  kleinen  Mengen  von  Chlorkalium  kommt  an 
Fröschen  das  Herz  bei  elektrischer  Vagusreizung  durch  schwächere 
Ströme  zum  Stillstand  als  vor  der  Vergiftung  (Durdufi,  1889). 

Bei  der  Application  in  den  Magen  lassen  sich  von  der  Ke- 
sorption  abhängige  Kaliwirkungen  nicht  nachweisen,  weil 
kleinere  Mengen  von  Kaliumsalzen  ebenso  rasch  aus- 
geschieden wie  aufgenommen  werden,  so  daß  es  nicht  zu  einer 
ausreichenden  Anhäufung  derselben  im  Blute  kommt. 

Größere  Gaben  verursachen  durch  die  locale  Salz- 
wirkung leicht  Gastroenteritis,  selbst  mit  tödlichem  Aus- 
gang. Ob  es  möglich  ist,  durch  eine  methodische  Anwendung 
der  Kaliumsalze  bei  Menschen  eine  krankhaft  gesteigerte 
Reflexerregbarkeit  und  eine  erhöhte  allgemeine  Sensi- 
bilität abzustumpfen,  erscheint  trotz  einzelner  positiver  Angaben 
ungewiß  (vergl.  unten  S.  403).  Ein  Einfluß  auf  die  Herz- 
tätigkeit läßt  sich  nach  dem  Einnehmen  dieser  Salze  am 
Menschen  nicht  nachweisen  (Bunge 2)).  Jedenfalls  haben 
die  in  den  Nahrungs-  und  Genußmitteln,  z.  B.  im  Wein,  im 
Liebigschen  Fleischextract  und  in  den  Kartoffeln  in  reichlicher 
Menge  vorkommenden  Kaliumverbindungen  keine  Bedeutung 
als  Erregungsmittel  für  die  Herztätigkeit. 

In  früheren  Zeiten  gebrauchte  man  den  Salpeter  zur  Mäßigung  von 
Fiebertemperaturen,  aber  allerdings  bloß  deshalb,  weil  er  kühlend 
schmeckt.  Gegenwärtig  hat  man  aus  anderen  Gründen  das  Jodkalium 
als  antifebriles  Mittel  empfohlen. 

2.  Über  die  Wirkungen  der  Salze  des  Lithiums,  Rubi- 
diums, Caesiums,  Calciums,  Magnesiums,  Baryums  und 
Strontiums  auf  das  Nervensystem,  die  Muskeln  und  das  Herz 
liegen  zahlreiche,  zum  Teil  vergleichende  Untersuchungen  vor, 
die  indessen  noch  keine  einheitlichen,  leicht  zu  übersehenden 
und  untereinander  vergleichbaren  Resultate  ergeben  haben. 

Rubidium  und  Caesium  schließen  sich  in  Bezug  auf 
den  Charakter  ihrer  Wirkung  dem  Kalium  an.  Auf  die  Muskeln 
wirkt  das  Rubidium  schwächer  als  das  Kalium  und  noch  schwächer 

1)  Aubert  u.  Dehn,  Pflüg.  Arch.  9.  126—151.  1874. 

2)  Bunge,  Pflüg.  Arch.  4.  235.  1871. 
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das  CaesiuiUj  welclieä  slcii  dem  Natrium  oaUert').    Xlire  Wirk- 
samkeit im  allgemeinen  selieiiit  im  umgekehrten  Verliältnili  ihrer 
Atomgewichte  zu  stehen. 
j  Das  Li  thi  um  ')  scbeintj  zum  Teil  wenigstenSj  wie  die  Kalium- 

j  salze,  aber  vorwiegend  auf  das  Centralnerven  System  zu  wirken. 
Nach  der  subcutanen  Einsprits^ung  von  0,4— fl,5  g  Lithium- 
chlorid auf  1  kg  Körpergewicht  bekommen  Katxen  Erbrechen 
und  Durchfälle  uiitl  gehen  nach  einigen  Tagen  zu  Grunde*  An 
der  Magen-  und  Üarmscbleimhaut  finden  sich  Hyperämien  und 
Ekchymosen  und  der  Darminhalt  enthält  Lithium  (Good^))- 
Lithiumcarbonat  vermag  das  Natriumcarbon at  nicht  zu  crsetzenj 
wenn  mau  das  letztere  an  Kanin  eben  durch  Häurezufuhr  neu- 
tralisiert liat  (vergl.  Gruppe  der  Säuren), 

Jn  toxikologischer  Hinsicht  haben  die  Baryuni salze  ^)  eine 
praktische  Bedeutung.  Vergiftungen  mit  denselben  sind  nicht 
ganz  selten. 

An  Fröschen  wirken  die  Baryuraaalze  krampforregend^ 
ähnlich  wie  die  Stoffe  der  Pikrotoxingruppe,  Das  Herz  macht 
I  erst  energische  Contractionen,  dann  werden  die  letzteren 
unregelmäßig,  jjperistaltiscb^,  und  schließlich  erfolgt  systolischer 
Stillstand  des  Ventrikels,  worauf  bald  auch  die  Yorhüfe  zur 
Ruhe  kommen.  Dieses  Verbalten  ist  ähnlich  der  Wirkung  der 
Stoffe  der  Digitalingruppe. 

An  Säugetieren  treten  auch  bei  der  Injection  von  Ba- 
ryumsalzen  in  das  Blut  oder  unter  die  Haut  Erbrechen, 
Durchfälle,  meist  nur  schwache  Convulsionen,  baldige  Lähmung, 
auch  des  Herzens,  und  Tod  ein.  Charakteristisch  ist  die  hoch- 
gradige Blutdrncksteigerung,  die  teils  durch  Erregung  der 
centralen  Ursprünge  der  Gefäßnerven,  teils  vielleicht  durch  eine 
direkte  Wirkung  auf  die  Gefal.vwandung  bedingt  wird.  Die  töd- 
lichen Chlorbaryuragaben  bei  der  Einspritzung  in  das  Blut  oder 
rter  die  Haut  sind  für  Kaninchen ,  Katzen  und  Hunde  0,1  —  0,3  g; 
1)  Harnack  und  Dietrieh^  Arcli*  f*  exp.  Patb.  a.  Fbarniaknl  l?l, 
l  1885, 
2)  Good^  Americ.  Journ.  of  medic*  sc.  Febr.  1903. 
3)  Boebni  und  Mickwitss,  Arcb.  f.  exp.  Patb.  u.  F'barmakol,  3« 
ziij.  t875;  Mickwitz,  Vergleiclienrtt?  Unterä.  Üb.  d.  [diyaioL  Wirk,  d, 
Halze  d.  Alkalien  und  alkul.  Erden,  Dl^s.  Üorpat  1874 ^  S,  Ringer  u. 
Sainsbnry,  Brit  med.  Joiim.  Aug,  1883;  Brunton  u.  Cash, 
^t.  Bartboloia  Hospit.  Rcp.  XX.  iia  1884;  Binet,  Hev.  mM.  de  la 
BöisBe  ronmnde  1892.  Nr,  8  u.  9 
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bei  der  Einspritzung  in  den  Magen  erfolgt  der  Tod  erst  nach 
5—10-20  und  mehr  g. 

Bei  Vergiftungen  an  Menschen,  die  durch  Barjmm- 
nitrat,  Acetat,  Carbonat  und  Chlorbaryum  hervorgerufen  wurden, 
fehlten  die  Krämpfe  fast  ausnahmslos,  es  entwickelten  sicli 
vielmehr  von  vornherein  verbreitete  Lähmungserscheinungen, 
zunächst  in  Form  von  Schwäche  in  den  Beinen,  dann  Be- 
wegungsstörungen in  den  Extremitäten  und  am  Rumpfe,  E^ 
schwerung  der  Schluckbewegungen,  Lähmungszustände  derBlase 
und  des  Mastdarms.  Die  Sensibilität  und  das  Bewußtsein  bleiben 
intact. 

3.  Die  Wirkungen  der  Jodide.  Die  Frage,  welche  Wir- 
kungen des  Jodnatriums,  im  Vergleich  mit  denen  des  Chlor- 
natriums, von  dem  Auftreten  von  Jod  im  Organismus  in  lonen- 
form  abhängen,  läßt  sich  mit  Sicherheit  noch  nicht  beantr 
werten. 

Hunde  gehen  durchschnittlich  nach  Verlauf  eines  Tages  unter  den 
Erscheinungen  von  Dyspnoe  und  Narkose  zugrunde,  wenn  man  ihnen  auf 
1  kg  Körpergewicht  0,7 — 0,8  g  Jodnatrium  in  die  Venen  injiciert 
fBoehm  und  Berg^)).  Die  Sektion  ergiebt  Lungenödem  und  pleuri- 
tische  Exsudate.  An  Fröschen  bringt  das  Jodnatrium  eigenartige  Muskel- 
zuckungen hervor. 

Freies  Jod  scheint  nach  der  Aufnahme  von  Jodiden 
nur  an  einzelnen  Localitäten  des  Organismus  aufzutreten.  Nach 
den  Untersuchungen  von  Buchheim  und  Sartisson^)  kann 
man  annehmen,  daß  die  Katarrhe  der  Rachen-  und  Nasen- 
schleimhaut (Jodschnupfen),  sowie  die  Hautexantheme,  die 
öfters  nach  dem  Gebrauch  des  Jodkaliums  beobachtet  werden, 
diesen  Ursprung  haben. 

An  der  Schleimhaut  der  erstgenannten  Localitäten  wird  das  Jo^ 
aus  den  mit  dem  Speichel  in  reichlichen  Mengen  ausgeschiedenen  Jodiden 
durch  die  Massenwirkung  der  Kohlensäure  auf  die  letzteren  und  auf  die 
hier  niemals  fehlenden  salpetrigsauren  Salze  in  Freiheit  gesetzt  Jod- 
kaliumkleister, welcher  ein  Nitrit  enthält,  wird  sehr  bald  gebläut,  wenn 
man  einen  Strom  von  Kohlensäure  durchtreten  läßt  (Buchheim  und 
Sartisson).  Anten 3)  fand  in  dem  bei  Jodschnupfen  abgesonderten 
Sekret  der  Nasenschleimhaut  0,9— 1,5  Proc.  des  aufgenommenen  Jodkalinins- 

1)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol  5.  329.  1876. 

2}  Sartisson,  Ein  Beitrag  zur  Kenntniß  der  Jodkalium  Wirkung, 
piss.  Dorpat  1866. 

3)  Anten,  Über  d.  Verlauf  der  Ausscheidung  des  Jodkaliums  i« 
menschl.  Harn.    Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  48.  331.  1902. 
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An  der  Haut  erleiden  die  Jodide  vermutlich  durch  den 
ren  Inhalt  der  TaJg-  und  Schweißdrüsen  eine  Zersetzung, 
zunächst  vielleicht  nur  unter  Auftreten  von  Jodwasserstoff- 
säure,  die  dann  leicht  Jod  abgibt ,  w^elches  die  Exantheme  er- 
zeugt, —  Diese  Säure  findet  sich  höchst  wahrscheinlich  auch 
im  Magen  nach  dem  Einnehmen  von  Jodkalium.  Buchheim 
und  Strauch  (1852)  konnten  sie  darin  allerdings  nicht  nach- 
weisen, doch  hängt  das  wohl  davon  ab^  daß  die  Jodwasserstoff- 
ääure  leicht  zersetzt ,  und  daß  das  dabei  auftretende  Jod  an 
Eiweiß  gebunden  und  in  dieser  Form  dem  direkten  ^  ach  weit» 
entzogen  wird.  Külz*)  gelang  es  in  der  Tat,  an  Hunden 
aach  der  Einfiihrung  von  Jodkali  um  in  den  Magen  in  dem 
Inhalt  des  letzteren  kleine  Mengen  von  JodwasserstoiFsäure 
nachsiuweisen. 

Über  die  MügÜchkeit  des  Freiwerdens  von  Jod  im 
-Blute  und  den  Geweben  nach  dem  Gebrauch  von  Jod- 
kalium ist  viel  discutiett  worden.  Ein  positiver  Beweis  daftlr 
tehlt  bisher» 

^H  Die  salpetrige  Sliure  ist  im  Or^anismna  sehr  verbreitet.  Stepanow-) 
wie8  an  Bunden  imd  Kaninchen  die  Anwesenheit  von  Nitriten  in 
zahlreichen  Organen  und  Geweben  nach.  Ob  die  ^itrite^  wie 
;i,n  der  Oherfliiclie  der  Schleimhäute,  ancii  lui  Blute  und  den  Geweben 
unter  Mitwirkung'  der  Kohlensliurc  das  Jod  tum  den  Jodiden  frei  wm 
niaehen  verniiigen^  ivie  Stepanow  annimmt,  iat  zwcilelbaft.  Deshalb 
darf  das  erwähnte  Freiwerden  von  Jod  an  den  Schleinihiiuten  des  Hachens 
und  der  Nase  mit  diesem  Vorkommen  von  Nitriten  in  den  Geweben  nicht 
unniittelhar  in  Zusunimenhannr  gebracht  werden.  Die  Nitrite  entstehen 
anscheinend  an  den  SchleiTnhüuten  und  g^elangen  von  da  aus  erst  in  die 
Gewebe. 

Den  einsiig'cn  Anhalt  für  die  Annahtoe,  daß  »Tod  im  Organismns  frei 
wird  und  dann  auf  die  Gewebe,  namentlich  auf  die  Gefüßwandung  ^Bueh - 
heim^j),  wie  hei  direkter  Application  r eisend  einwirkt,  scheinen  die  Auö- 
scheidungsverliältnisse  des  Jods  nach  dem  Gebrauch  von 
Jodkalium  zu  bieten.  Während  die  Hauptmasse  desselben  durch  den 
Harn  nnd  in  g-ering-ercr  Menge  auch  durch  den  Speichel,  den  SehweilJ 
und  andere  Sekrete,  z.  li  die  Milch  (Lewald,  18ö?\  rasch  entleert 
wird,  finden  sich  Spuren  davon  noch  wochenlang*  nach  der  letzten  Gabe 
des  JodkaHuins   ^war  im  Speichel.,  nicht   aber  hij  Haru  (Ci  Hernard, 

V       1)  Külz,  Ztachr,  l  Hiolog.  23.  460,  1887. 

2)  Stepanow,   Über   d.   Zersetzung   des  Jodkaliura   im  Organis m, 
diireh  Nitrite.    Arch.  f.  exp.  Path,  u.  Phariüakol.  47,  411. 1902.  Literatur. 
3j  Buchheim,  Arch,  f.  exp,  Path.  u.  Pharmakol.  S,  104.  1874. 
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1863).  Diese  Tatsache  läßt  sich  am  einfachsten  auf  das  Vorhandensein 
von  jodhaltigen  Eiweißstoffen  ira  Organismus  zurückführen,  welche  nnr 
in  solche  Sekrete  überzugehen  imstande  sind,  die  wie  der  Speichel  eiweiß- 
artige Bestandteile  enthalten. 

Neuere  Untersuchungen  an  Menschen  über  die  Jodausschei- 
dung nach  Aufnahme  von  Jodkaliura  haben  eine  verschiedene 
Dauer  der  Ausscheidung  durch  den  Harnergeben.  Anten 
fand  bei  einmaligen  Gaben  von  0,5  g  Jodkalium  nach  36 — 44 
Stunden  kein  Jod  mehr  im  Harn.  Aus  dem  Speichel  war  es  schon 
früher  verschwunden.  Bei  größeren  und  bei  wiederholten  Gaben 
kann  nach  den  Beobachtungen  verschiedener  Autoren  die  Aus- 
scheidung tagelang  dauern  und  unterliegt  großen  Schwankungen. 

Niemals  wurde  im  Harn  die  ganze  einverleibte  Jodmenge 
wiedergefunden,  sondern  durchschnittlich  nur  70—80%.  Der 
Rest  wird  teils  vielleicht  im  Organismus  zurückgehalten,  teils 
durch  andere  Wege,  am  wenigsten  durch  den  Darm,  aus- 
geschieden. ') 

Von  den  Jodiden  wird  als  Arzneimittel  bei  weitem  am 
häufigsten  das  Jodkalium  angewendet  und  zwar  im  all- 
gemeinen bei  Gewebswucherungen  infolge  von  Syphilis,  bei 
exsudativen  Entzündungen,  rheumatischen  Affectionen,  Drüsen- 
anschwellungen, namentlich  bei  Kropf,  und  bei  anderen  ähn- 
lichen Zuständen. 

Für  die  Beurteilung  der  Wirkungen  dieses  Mittels  ist  vor 
allen  Dingen  daran  zu  erinnern,  daß  einerseits  derartige  patho- 
logische Produkte  keineswegs  in  allen  Fällen  bei  seinem  Ge- 
brauch  zurückgebildet   werden   und    andererseits    nicht   selten 
auch  ohne  dasselbe  zur  Heilung  gelangen.    Daß  das  Jodkalium 
die  letztere  in  vielen  Fällen  befördert,  darf  als  feststehend  an- 
gesehen werden.     Diese  Tatsachen  fähren  zu  dem  Schluß,  dal> 
die  Heilerfolge  nach  der  Anwendung  dieses  Salzes  nicht  von»- 
specifischen  Wirkungen   desselben  auf  bestimmte  Organe  unJ^- 
Organbestandteile,  sondern  von  Veränderungen  des  StoflFwechseli^^ 
und  der  Ernährungsvorgänge  im  allgemeinen  abhängen.     Dies^^ 
letzteren  Veränderungen  brauchen  im  gesunden  Zustande  de^^ 
Organismus  sich  nicht  einmal  besonders  bemerkbar  zu  machen 
wenigstens  nicht  durch  eine  vermehrte  oder  verminderte  Harn-— 


1)  Die  Literatur  bei  Anten,  a.  a.  0.  oben  S.  398,  und  Lifschitz 
S onderabdr.  a.  d.  Arch.  f.  Dermatolog.  75.  2.  u.  3.  H.  1905. 
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stoftausscbeiduTig  während  kUrzeror  Zeiträume*  Ihre  Bedeutung 
besteht  vielleiclit  blaß  darin  ^  daB  zunächst  nur  die  weniger 
stabilen  pathologischen  Produkte  in  das  Bereich  des  Stoff- 
Umsatzes  gezogen  werden. 

Das  Jodkaliuiü  bringt^  wie  kein  anderes  Salz,  eine  ganze 
Reihe  von  Wirkungen  hervor.  Es  wird  aehr  rasch  reeorbiert, 
dringt  mit  Leichtigkeit  in  a!Ie  Gewebe  ein  und  setsst  sich  mit 
dem  Chlornatrium  in  Jodnatrium  und  Chlorkaliura  um.  In- 
folgedessen muß  seine  Salz  Wirkung  (vergl  S.  393  u.  394)  eina 
besonders  starke  sein.  Wenn  man  ferner  berückaichtigt,  daß 
neben  der  Kalium-  und  einer  besonderen  Jodionen  Wirkung  j  die 
vielleieht  aucli  auf  die  Stätten  des  Htoffumsatzes  sich  erstrecken^ 
freiwerdendes  Jod  einen  direkten  Einfluß  auf  die  Gewebe  aus- 
üben könnte^  so  hat  man  in  diesen  Verhältnissen  eine  genügende 
Grundlage  für  die  Erklärung  der  Wirksamkeit  dieser  Jod  Ver- 
bindung, Allerdings  muß  es  vorläufig  unentschieden  bleiben, 
ob  die  eine  oder  die  andere  jeuer  Wirkungen  das  heilsame 
Moment  bildet^  oder  ob  alle  zusammen  dabei  beteiligt  sind. 
Ijetzteres  erscheint  nicht  unwahrscheinlich^  weil  das  Jodkalium 
bei  der  Behandlung  der  genannten  Krankheitszustände  weder 
durch  ein  anderes  Jodid,  noch  durch  ein  anderes  Kaliumsalz, 
noch  auch  durch  leicht  reaorbierbare  Salze  im  allgemeinen  in 
ausreichender  Weise  ersetzt  werden  kann, 

Das  Jodkalium  wird  von  Hunden  und  Katzen  bei  der  innerlichen 
Anwendung  in  einer  Menj^e  von  täglicFi  0/j.lJ  ^  pro  k^  Krirp ergewicht  ohne 
StiJningtin  des  Wohlbefindens  vertragen  (BucUhetmund  Holternjann*); 
Buühhejm  und  Strancii^},  nnd  kann  von  Menachen  erfahrungsgemäÜ 
in  täglichen  Oahen  von  2  g-  genommen  werden,  ohne  daß  infolge  der 
localen  Wirkungen  auf  den  Magen  eine  iSociuträchtigung  der  Ernährung 
zu  befürchten  ht 

Kach  gröCäeren  Gaben  und  längerem  Gebrauch  treten  öfters 
schwerere,  als  i^Jodismus''  bezeichnete  Vergiftungserscheinungen  anf, 
die,  abn^eaehen  von  den  bereits  envähnten  Hautexanthemen  und  dem  mit 
ranechähnUchen  Zuäitnden  verbundenen  Jod  schnupfen,  aus  gastrischen 
Erscheinungen,  Erbrechen^  Durchfallen^  dem  Heißhunger  gleichenden 
Sensationen  im  Magen,  Herzklopfen,  Husten  mit  Hypersckretion  der 
Bronchialschlcimliaut,  zuweilen  sogar  Glottisüdem,  fieberartigen  Zu- 
ständen,  Äbnia,2ferung  und  Kachexie  zusammengesetzt  sind» 


l]  ITolteTmann,   Experiiu.  uounulla  de  vi  et  etfectu  kalii  jodati  in 
lUgcstionem  et  nutritionem  feliuTiu    Disa.  Dorpat  lööl, 

2)  Strauch,  Meleteuiata  de  kalio  jodato.    Dis?,  Dorpat  1&t\'2, 
Sehmierleiierg,  Pharmakologie  (A.rajiöiujittallehrä)  &.  Aufi.      2Ö 
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In  der  Schildrüse  (Thyreoidea)  findet  sich  eine  Ver- 
bindung von  Eiweiß  mit  Jod,  in  welcher  das  letztere  in  fester 
Form  gebunden  ist.  Über  die  Bedeutung  dieses  Jodeiweiße^ 
ist  man  noch  nicht  im  Klaren.  Doch  werden  jodhaltige ;  aus 
der  Schildrüse  dargestellte  Eiweißpräparate  für  therapeutische 
Zwecke  unter  verschiedenen  Namen,  wie  Jodothyrin,  Jodo- 
thyreoidin,  Thyrojodin,  in  den  Handel  gebracht.  Die  einzige 
unmittelbar  nachweisbare  Wirkung  nach  Fütterung  mit  Schildrüse 
und  den  aus  ihr  dargestellten  jodhaltigen  Präparaten  besteht 
darin,  daß  sie  eine  hochgradige  Steigerung  der  Puls- 
frequenz hervorbringen,  während  sie  die  Vermehrung  derStick- 
stoflFausscheidung  ^)  mit  andern  Jod  Verbindungen  teilen.  In  den 
Versuchen  von  Hellin  2),  welcher  an  Hunde  frische  und  gekochte 
Schildrüsen  sowie  verschiedene,  durch  Verdauung  der  Drüsen 
gewonnene  Präparate  verfütterte,  stieg  die  Pulsfrequenz  in 
manchen  Versuchen  auf  mehr  als  das  Doppelte,  im  Durchschnitt 
aus  allen  Versuchen  um  68%.  Schon  Hellin '^)  hatte  sich  ver- 
geblich bemüht,  derartig  wirkende  Jodeiweißverbindungen  künst- 
lich darzustellen,  jedoch  vergeblich.  Auch  die  käuflichen  Präparate 
erwiesen  sich  als  unwirksam.  Jetzt  wird  von  der  Firma 
Boehringer  &  Söhne  in  Mannheim  eine  Jodalbumose  darge- 
stellt, welche  auf  den  Puls  die  volle  Wirkung  der  Schildrüsen- 
präparate  hat.  Die  Steigerung  derPulsfrequenz  wird  in  dieserWeise 
von  keiner  anderen  Jodverbindung  hervorgebracht.  Dabei  bleiben 
Körpertemperatur,  Respiration  und  das  Allgemeinbefinden  der 
Tiere  völlig  unverändert^).  Solche  Jodeiweißverbindungen  sind 
daher  für  die  therapeutische  Anwendung  mindestens  völlig  un- 
schädlich. 

4,  Die  Wirkungen  der  Bromide.  Das  Bromkalium  ver- 
hält sich  im  Organismus  in  den  Hauptsachen  wie  das  Chlor- 
kalium, die  Salz-  und  Kaliwirkungen  sind  die  gleichen.  Im 
Magen  treten  nach  seiner  Einverleibung  größere  Mengen  von 
BromwasserstofF  auf  (Külz,  1887). 

Man  wendet  das  Bromkalium  in  Krankheiten  des  Nerven- 
sytems  an,  um  eine  gesteigerte  Erregbarkeit  der  sensiblen  und 
motorischen  Gebiete  des  Gehirns  herabzustimmen  und  dadurch 
einerseits  Schlaflosigkeit   zu   beseitigen   und   andererseits  den 

1)  Vergl.  F.  Voit,  Zeitschr.  f.  Biolog.  35.  116.  1897. 

2)  Hellin,  Arch.  f.  exi).  Path,  u.  Pharmakol.  40.  121.  1897. 

3)  Nikolajew,  Arcli.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  58.  447.  1903. 
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Eintritt  von  ia*anipfhaftoii  Erscheinungen^  namentlich  von 
epileptischen  Anfällen j  zn  verhindern.  Die  bemhigende  Wir- 
kung betrifft  hauptsächlich  die  vott  den  tactUen  Hautreizen  und 
von  anderen  Sinneserregnngen  abhängigen  Reflex  Vorgänge  und 
die  Fnnktionage biete  des  MittelhirnSj  während  die  der  Groß- 
hirnrinde oret  nach  grölieren^  längere  Zeit  fortgesetzten  Gaben 
beeinflußt  werden.  Dem  entsprechend  dnd  die  Indicationen 
ttir  die  Anwendung  dieses  Mittels  zu  stellen.  Gegen  epilepti* 
forme  AnMlc  z.  B.,  die  von  der  Gehirnrinde  ausgehen^  kann 
das  Salz  nicht  so  wirksam  sein,  wie  gegen  solche,  die  ihren 
Ursprung  in  tiefer  gelegenen  Gehirnab schnitten  haben. 

Nach  den  Angaben  zahlreicher  Beobachter  ist  der  Nutzen 
des  Mittels  in  vielen  Fällen  nicht  zu  bezweifeln.  Es  scheint,  daß 
es  sich  dabei  sowohl  um  eine  Kaliumionen-j  als  auch  um  eine 
Bromionen  Wirkung  handelt. 

In  Versuchen  mit  Bromkalium  an  Säugetieren  hat 
sich  bisher  nur  die  Wirkung  der  Kaliuniionen  nachweisen 
laBsen^  wähi*end  das  Bromnatrium  kein  anderes  Verhalten 
als  das  Kochsalz  zeigte. 

Versuche  an  gesunden  Menschen  ergaben  verschiedene 
Resultate.  Die  einen  beobachteten  nach  Bromkalium  die  gleichen 
Erscheinungen  wie  nach  Chlorkalium  (Saison)^  die  anderen 
schreiben  dem  erstgenannten  Salz  besondere  Wirkungen  zu^ 
die  nicht  vom  Kalium  abhängen  und  deshalb  auch  nach  der  An- 
wendung des  Bromnatriums,  nicht  aber  nach  der  des  Chlor- 
kaliums auftreten  (Krosz)  und  deren  Erächeinungen  in 
Müdigkeit,  Abspannung,  Schläfrigkeit,  Herabsetzung  der  Ge- 
dankenschärfe, Schwerfälligkeit  der  Sprache  und  Abstumpfung 
der  Reflexempfindlichkeit  des  Gaumens  besteben. 

Auch  die  Beobachtungen  an  Kranken,  namentlich  an 
Epileptikern,  führten  zu  keinen  übereinstimmeuden  Angaben. 
Das  Ausbleiben  der  epileptischen  Anfälle  nach  dem  Gebrauch 
des  Bromkaliums  wird  von  allen  Beobachtern  bestätigt.  Die 
Anfälle  kehren  aber  nach  dem  Aussetzen  des  Mittels  meist 
wieder.  Doch  werden  auch  wirkliche  Heilungen  notiert 
(Begbie,  Bennett,  Voiein). 

Was  die  übrigen  Bromide  und  die  Kaliumsalze  im 
allgemeinen  betrifl\  so  wird  nach  den  Angaben  der  meisten 
Autoren  das  Bromkalium  von  keinem  anderen  Präparat  über- 
troflFen,     Aber   selbst   das    Chlorkalium    hat    man   nicht   un- 
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wirksam  gefunden.  Die  einen  schreiben  ihm  sogar  die  gleiche 
Bedeutung  wie  dem  Bromkalium  zu  (Sander),  nach  anderen 
soll  es  nur  einen  geringen  Einfluß  auf  die  epileptischen  Anfälle 
ausüben  oder  diese  sogar  verstärken  (Stark).  In  bezug  auf 
das  Bromnatrium  stimmen  die  meisten  Beobachter  darin  mit- 
einander überein,  daß  diese  Verbindung  wie  das  Bromkalium, 
obgleich  vielleicht  in  geringerem  Maße,  den  Eintritt  der  An- 
falle bei  Epileptikern  zu  verhindern  vermag.  ^) 

Auch  die  Versuche,  als  Ersatz  des  Bromkaliums  organische 
Bromverbindungen  anzuwenden,  z.  B.  Verbindungen  des 
Broms  mit  Eiweiß,  Leim  (Bromokoll),  Sesamöl  (Bromipin), 
organischen  Basen,  haben  bisher  trotz  mancher  Empfehlungen 
zu  keinen  durchschlagenden  Resultaten  geführt. 

Annähernd  das  Gleiche  gilt  von  der  Anwendung  der 
einzelnen  Salze  bei  nervöser  Schlaflosigkeit  und  all- 
gemeiner Reflexempfindlichkeit.  Nur  ist  es  in  diesen  Fällen 
noch  schwieriger,  ein  sicheres  Urteil  zu  gewinnen,  weil  auf 
den  Eintritt  des  Schlafes  die  verschiedenartigsten  psychischen 
Momente  einen  großen  Einfluß  haben  und  eine  schlafmachende 
Wirkung  ganz  indifferenter  Mittel  vortäuschen  können  (Am- 
burger^)). 

Wenn  man  das  Gesagte  nochmals  zusammenfaßt,  so  ergibt 
sich,  daß  eine  beruhigende  lonenwirkung  des  Broms  nur  an 
Menschen,  besonders  bei  der  Behandlung  der  Epilepsie  und 
nervöser  Erregungszustände,  deutlich  zutage  tritt. 

In  einzelnen  Fällen  hat  man  nach  wenigen  oder  sogar 
nach  einmaligen  größeren  Gaben  von  Bromkalium  und  Brom- 
natrium schwere  acute  Vergiftungserscheinungen  auf- 
treten sehen,  welche  hauptsächlich  durch  intensivere  Magen- 
und  Darmreizung,  aber  auch  durch  Lähmungen  im  Gebiete  des 
Centralnervensystems  bedingt  werden.  Weit  häufiger  und 
folgenschwerer  sind  die  mehr  chronischen  Vergiftungen, 
welche  nach  monatelangem  Gebrauch  dieser  Salze  auf- 
treten und  nach  ihrem  Aussetzen  wieder  aufhören.  Die 
Symptome  betreffen  hauptsächlich  das  Gehirn  und  sind:  Ab- 
nahme des  Gedächtnisses,  Schwäche  des  Gesichts  und  Gehörs, 

1)  Die  Literatur  bei  Krosz,  Arch.  f.  exp.  Path.  a.  Pharmakol.  6. 
1.  1876 

2)  Am  bürg  er,  Zur  Kritik  der  schlafmachenden  Wirkung  des  Brom- 
kalium.   Diss.  Dorpat  1872. 
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[Verminderung  der  üautsensibilitätj  schwankender  Gaug,  8om- 
tliölenzj  Deliiien  und  selbst  maniakalische  Auf  alle ;  ferner  durch 
iie  locaie  Salzwirkuog  bedingte  ritürungen  der  Magen-  und 
D  a  r  m  f  u  n  k  t  i  o  n  e  n  j  na mentlich  vermin derte  V e r d n uu ng,  und  als 
Folgen  der  letzteren  Äuämie  und  Abmagerung,  bei  deren 
Zustandekommen  vielleicht  auch  die  allgemeine  Wirkung  der 
Salze  aof  den  Stoffwecbsel  ©ine  Rolle  spielt  Die  Verlaug- 
samung  der  PnlsfrequenZj  die  nach  dem  Gebrauch  des 
Bromuatriuius  ausbleibt^  bangt  wabrsüheinHch  von  dem  Kalium  ab. 
JEndlich  erzeugen  auch  die  Bromide,  alndich  wie  das  Jodkaliumj 
Hautexantheme  in  Form  von  Äcueknötehen  und  Pusteln 
sowie  katarrhalische  Zustande  verschiedenor  Öcbleim- 
hiinte.  Unter  den  letisteren  scheint  zuweilen  die  Respiration s- 
seid eim haut  der  Sitz  einer  solchen  Affeetion  zu  sein;  wenigstens 
hat  man  nach  dem  Gebrauch  des  Bromkaliumßj  besonders  bei 
Frauen  und  Kindern;  heftige  Hustciianfälle  eintreten  sehen. 

ö.  Die  Wirkling  der  chlorBEuren  Salze,  Die  Wirkungen 
dieser  Salze  an  den  Applicationaatellenj  auf  den  Stoffwechsel 
luid  die  Harnsekretion  entsprechen  denen  der  Chloride  und 
Nitrate.  Die  Kalium wirknng  des  chlorsauren  Kaliums  ist  bei 
gleichen  Gewichtsmengen  ach  wach  er  als  die  des  Chlorkaliums, 
weil  es  procentiscb  weniger  Kabum  enthält  als  das  letztere. 
Daä  Natriumchlorat  wirkt  auf  Muskeln  und  Nerven  nicht  stärker 
aU  Kochsalz  (Stokvis^)), 

Man  wendet  das  chlorsaure  Kalium  als  locales  Mittel  bei 
Mund-  und  Rachen  affeetion  en  der  verschiedensten  Art  an. 
Die  unbestreitbar  günstigeu  Erfolge  dieser  Anwendung  sind 
hauptsächlich  auf  die  local  de  dnfi  eieren  de  und  zum  Teil  viel- 
leicht auch  auf  die  reizende  Salzwirkung  zurückzuführen.  Wahr- 
scheinlich spielt  dabei  auch  die  Chlorsäure  eine  Rolle^  welcbcj 
wie  die  JodwasserstofFsäure  und  das  Jod  aus  dem  Jodkaliunij 
(vergl.  S.  B98)^  in  geringer  Menge  in  der  Mundhöhle  durch  die 
Massenwirkung  der  Kohlensäure  oder  durch  andere  hier  auf- 
tretende Säuren  frei  gemacht  werden  künnte. 

So  wie  man  früher  bei  der  Behandlung  der  Scabies  mit 
Schwefel  diesen  nicht  bloB  auf  die  Haut,  sondern  auch  in  den 
Magen  gebracht  hat^  so  gab  man  das  chlor  saure  Kalium 
bei  Mundaffectionen  auch  innerlich.     Bei  dieser  Anwendung 


1)  Stokvis,  Arch.  l  exp.  Patii,  u,  PharmakoL  21,  1G9.  1886. 
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hat  man  nach  größeren  Gaben  in  einzelnen  Fällen,  namentlich 
bei  Kindern,  schwere  Vergiftungserscheinungen  und  den 
Tod  eintreten  sehen.  Dabei  spielen  in  einzelnen  Fällen  wohl 
auch  die  Salz-  und  die  Kaliumwirkung  eine  Rolle,  die  deletären 
Folgen  werden  aber  nach  den  Untersuchungen  von  March  and*) 
durch  die  von  der  Wirkung  der  Chlorsäure  abhängige  Um- 
wandlung des  Oxyhämoglobins  in  Methämoglobin  herbeigeführt. 
Das  Blut  nimmt  bei  der  Vergiftung  mit  Kalium-  oder  Natrium- 
chlorat  die  Chocoladenfarbe  an  und  verliert  die  Eigenschaft, 
Sauerstoff  abzugeben,  die  Blutkörperchen  quellen,  geben  den 
Farbstoff  an  das  Plasma  ab  und  wandeln  sich  schließlich  in 
eine  gallertartige  Masse  um.  Die  Zerfallsprodukte  der  Blut- 
körperchen häufen  sich  teilweise  in  der  Milz  an  und  werden 
teilweise  durch  die  Nieren  ausgeschieden,  wobei  in  letzteren 
tiefgehende  Veränderungen  entstehen.  In  den  Harn  gehen 
Hämoglobin  und  Methämoglobin  über,  zugleich  aber  kommt  eine 
hochgradige  Verstopfung  der  geraden  Hamkanälchen  durch 
den  veränderten  Blutfarbstoff  zustande.  Von  diesen  Vorgängen 
hängen  die  objectiven  Symptome  und  pathologischen  Be- 
funde ab;  es  sind,  außer  dem  Auftreten  von  Blutfarbstoff  im 
Harn,  Verminderung  oder  fast  Unterdrückung  der  Ham- 
sekretion,  Verfärbungen  der  Haut,  auch  icterische.  Allgemein- 
leiden unter  dem  Bilde  urämischer  Erscheinungen,  die  unter 
Koma,  Convulsionen  und  Collaps  zum  Tode  führen  können. 

Experimentell  läßt  sich  während  des  Lebens  die  Methämo- 
globinbildung mit  Sicherheit  nur  an  Hunden  und  Katzen 
erzeugen.  Bei  der  Einführung  in  den  Magen  sind  dazu  1 — 2  g 
Natriumchlorat  pro  kg  Körpergewicht  erforderlich  (Marchand, 
1887).  Dann  stellen  sich  die  gleichen  Veränderungen  des 
Blutes,  der  Nieren  und  des  Harns  mit  ihren  Folgen  ein,  wie 
bei  den  Vergiftungen  an  Menschen. 

Kaninchen  sterben  nach  ausreichend  großen  Gaben  von 
chlorsaurem  Kalium  bei  jeglicher  Art  der  Application  und  bei 
jeder  Dauer  des  Verlaufs  an  den  Kaliumwirkungen  auf  Herz  und 
Nervensystem,  nach  8 — 12  g  Natriumchlorat  an  den  allge- 
meinen Salzwirkungen.  Auch  bei  der  Einspritzung  von  Natrium- 
chlorat  in    das  Blut,   in  Gaben  von  1  g  auf  1  kg  Tier,    tritt 


1)  Marchand,  Virch.  Arch.  77.  455.  1879;  Arch.  f.  exp.  Path.  u. 
Pharmakol.   22,  201.  1886;  23.  273.  1887. 
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niemals  während  des  Lebens  Methämoglobin  im  Blute  oder  im 
Harn  auf  (Stokvis')).  j.  Calin^)  suchte  die  Methämoglobin- 
bildung  an  Kaninchen  dadurch  h  erb  ei  zu  führen ,  daß  er  bei  den 
Tieren  vor  der  Application  des  Natriumchlorats  krankhafte 
Veränderung  hervorbrachte.  Aber  sie  bleibt  auch  aus^ 
wenn  durch  Eingeben  von  Salzsäure  die  Alkalescenz  des  Blutes 
soweit  vermindert  wird^  als  es  die  Tiere  eben  noch  vertragen 

vergh  Gruppe  der  Säuren),  oder  wenn  durch  Einatmen  von 
Kohlensäure  die  Menge  der  letzteren  im  Blute  vermehrt  wird, 
ao  daß  Dyspnoe  und  Narkose  entstehen.  Ebensowenig  ver- 
anlagte die  gleichzeitige  Einspritzung  von  Natriumchlorat  und 
von  Blutj  in  welchem  durch  Verdünnen  mit  Wasser  die  Blut- 
kurperuhen  zerstört  waren,  in  die  Venen  das  Auftreten  von 
Methämoglobin.  Versuche  an  Kaninchen,  an  denen  durch  In- 
jection  fauler  Substanzen  eine  Steigerung  der  Körpertemperatur 
erzeugt  war,  fielen  ebenfalls  negativ  aas,  bis  auf  einen  F'all, 
in  welchem  sieh  unmittelbar  vor  dem  Tode  ach  wache  Spectral- 
streifen  des  Methämoglobins  erkennen  ließen. 

Von     dem     in    den    Magen  *  aufgenommenen    chlorsaureu 

Kalium  wurden  in  allen  bisher  nach  zuverlässigen  Methoden 
ausgeführten  Untersuchungen  in  einzelnen  Fällen  96 — ^^%  nnd 
durschnittlich  90%  unverändert  im  Harn  wiedergefunden  (Isam- 
bertj  1856;  Babuteau,  1868;  v.  Mering,  1885;  Oaehtgens, 
188Ü;  Stokvis,  1886)^). 


Das  Tfatrtumperchlorat^)  bewirkt  bei  Fröschen  in  Gaben  über 
15  m*f^  au  den  Muskeln  tibriiläre  und  kramp fliafte  Zuckiingen,  lihnhcli 
wie  das  (iuanidin,  ferner  eine  der  Cntfcinatan-e  ähnliche  RteifigkeJt  der 
Muskeln  nnd  Vminderungen  der  Zuckunjg'skiirve  der  letzteren  wie  das 
Veratrin.    Zuletzt  erfolgen  olme  Convuleionen  Liilimung  und  Tod. 

An  Mäusen»  Hatten  und  Meersehweinchen  herratihen  nach  0^— 0,2  g 
jßubentan  tetanisuhe  Kriunpfe  vi>r,  an  Kaninclien,  Katzen  und  Hunden  ist 
ÄS  BaXz  kaum  wirksam. 

Die  Perchlorafiure,  HClÜ^.  unterscheidef  sich  von  der  Chlor- 
säure, neu  ^3.  dadurch,  daH  sie  stueh  g-egen  Säuren  sehr  widerfitandäfähig  ist. 

6.  Die  Wirkungen  des  Fluomatrlume,  also  der  Fluor- 
ionenj   betrefien  die   Funktionsgebiete  des  Mittelhiriis   nnd    des 


1)  Stokvis,  Ar  eh.  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  Sl,  rjä,  1886. 

2)  Cahn,  Ärch.  f.  esp.  Path.  u.  Phai-makol  24,  180.  1887. 

3)  Lttemtur  bei  Stokvis,  a.  a.  0,  oben.  S.  405. 

4\  Kerry  lu  Kost.  Arch.  f.  exp.  Path.  ut  PharmakoL  89-144.  1897. 
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verlängerten  Marks,  die  erst  erregt  und  dann  gelähmt  werden. 
Dem  entsprechend  kommt  es  anfänglich  zu  Beschleunigung 
und  Vertiefung  der  Atemzüge  und  zu  convulsivischen  Krämpfen, 
worauf  Collapszustände  und  allgemeine  Lähmung  folgen 
und  der  Tod  durch  Respirationsstillstand  verursacht  wird. 
Frühzeitig  beteiligen  sich  auch  die  Gefäßnervencentren  an 
der  Lähmung,  während  das  Herz  bis  zum  Tode  der  Tiere 
direkt  nicht  betroffen  zu  werden  scheint,  obgleich  bei  Fröschen 
die  Muskulatur  des  Herzens  und  auch  des  Skeletts  nicht  unbe- 
einflußt von  dem  Fluornatrium  bleibt,  i)  Bemerkenswert  ist, 
daß  bei  den  vergifteten  Tieren  regelmäßig  Speichelfluß 
auftritt.  Die  tödlichen  Gaben  des  Fluornatriums  beti'agen 
bei  subcutaner  Injection  0,10 — 0,15  g  für  jedes  kg  Tier. 

7.  Das  schwefligsaure  Natrium,  Na2S03+7H2  0,  verur- 
sacht im  wesentlichen  Lähmung  des  Centralnerven- 
systems  und  des  Herzens.  Pfeiffer^)  wandte  für  seine 
V^ersuche  aus  umkristallisiertem,  sulfatfreiem,  neutralem  Natrium- 
sulfit frisch  bereitete  Lösungen  an  und  fand,  auf  wasserfreie 
Salz,  Na2S03,  berechnet,  ab  tödliche  Gaben  für  Frösche 
40  mg,  entsprechend  20  mg  SO2,  bei  subcutaner  Injection  für 
1  kg  Kaninchen  0,6  g,  für  1  kg  Hund  und  Katze  1,3 — 1,6g, 
entsprechend  0,3  und  0,6 — 0,8  SO2.  An  den  letztgenannten  Tieren 
tritt  auch  nach  subcutaner  Application  Erbrechen  ein.  In  den 
Lungen,  den  Nieren,  sowie  im  Magen  und  Darm  finden  sich 
nach  dem  Tode  Blutaustretungen  (Kionka^)).  Bei  der  Appli- 
cation in  den  Magen  wird  schweflige  Säure  oder  Schwefel- 
dioxyd frei  und  beeinflußt  die  Versuchsergebnisse. 

Die  Verbindungen  der  schwefligen  Säure  mit  Alde- 
hyden, Aceton,  Zucker  wirken  nach  den  Untersuchungen 
von  Rost  und  Franz ^)  nicht  anders  als  das  Natriumsulfit, 
weil  aus  ihnen  im  Organismus  schweflige  Säure  abgespalten 
wird.    Ihre  Giftigkeit  wächst  mit  ihrer  Dissociationsfähigkeit  in 


1)  Tappeiner,  Arcb.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  25.  203.  1889: 
27.  108.  1890;  H.  Schulz,  ibid.  25.  326.  1889. 

2)  Pfeiffer,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  27.  261.  1890. 

3)  Kionka,  Ztschr.  f.  Hygiene  11.  Infectionskrankh.   22.  351.   1^96. 

4)  Rost  u.  Franz,  Vergleichende  Untersuchungen  der  pharmako- 
logischen Wirkungen  der  organisch  gebundenen  schwefligen  Säuren  und 
des  neutralen  schwefligsauren  Natriums.  Sonderabdruck  aus:  „Arbeiten 
aus  d.  Kaiserlichen  Gesundheitsamt.  21.  312.  1904. 


wässri^er  Lösung,  Die  tödliclieii  Gaben  ihrer  Natriumsalze 
pro  kg  Kaninchen  betragen  bei  d^r  Resorption  Yom  Magen, 
auf  SO^  berticbnet,  für  die  formaldebydschwefiige  Säure  1^5  g 
SO2,  die  ac 6t aldebjd schweflige  1,0,  die  glykoseschweflige  0,4 
und  für  das  Natriumsulfi!:,  wie  bereits  angegeben,  0^6  g. 

Die  aldehydöcbwctlige  Säure  findet  öiüh  im  Wein  intblge 
des  Schwetelos  der  Fässer. 

8,  Die  Borsäure,  B(0H)3j  und  der  Borax,  Na^B^O^  +  IOH2Ü, 
sind  dif3  einzigen  Borsänrepräparatej  wßkhe  eine  tberapeutische 
Bedeutung  haben  uiid  toxikologisch  in  Frage  kommen.  Abgesehen 
von  der  alkalischeu  Reaction  des  ßorax^  können  beide  in  be- 
zug  auf  die  Art  ihrer  Wirkungen  als  gleiehartig  angesehen  werden, 
weil  die  Säurewirkung  der  freien  Säure  unerheblich  ist  und  die 
Tetraborsäure  des  Borax  nicht  anders  als  die  gewöhnliche 
Borsäure  zu  wirken  scheint.  Wir  haben  es  daher  in  allen 
Fällen  nur  mit  Ionen  Wirkungen  zu  tun,  die  im  wesentlichen 
den  Magen  und  Darmkanal  betreffen J) 

Kaninehen  gehen  nach  0^3—1^0  g  Borsäure^  die  im  freicu 
Zustande  oder  in  Form  von  Borax  unter  die  Haut  gespritzt 
wirdj  in  manchen  Fällen  schon  nach  10 — 20  Stunden^  in  ande- 
ren erst  nach  einigen  Tagen  zugrunde,  bleiben  aber  zuweilen 
auch  am  Leben.  Stets,  selbst  wenn  die  entsprechenden 
Fjrscheinungen  während  des  Lebens  ausbleiben,  finden  sich 
nach  dem  Tode,  wenn  dieser  infolge  der  Vergiftung  oder 
durch  Tötung  der  Tiere  herbeigeführt  wird,  meist  tiet- 
g^reifende  Veränderungen  im  Magen  und  I>armkanal, 
deren  Schleimhaut  mehr  oder  weniger  hochgradige  hyperämiscbe 
Rötung  mit  Blut  austretungen  sowie  starke  Injeetion  und 
Schwellung  der  Plaques  auf^veast.  Auch  andere  Organe 
sind  meist  sehr  blutreich,  und  es  werden  an  ihnen  ebenfalls 
Blutaustretungen  angetroffen.  Wenn  größere  Mengen  von 
Borsäure  in  den  Magen  eingeführt  werden,  so  kann  es  zu 
einem  Ergali  von  Fliissigkeit  in  diesen  und  den  Darmkanal 
kommen. 

Während  des  Lebens  treten  unter  den  Erscheinungen  die 

Ij  Unterfluehungen  u.  Ang-aben  über  die  Wirkung'eJi  der  Borsliure 
und  des  Horax  Bovvie  die  auafdlirlichc  Literatur  bei  Kost.  Separatabdn 
aus:  Arbeiten  aus  deiu  Kaiserlicben  GeBundbeitsamt  19*  1.  1902;  Deutwülu^ 
med.  Wocheascbr.  t903.  Nr.  7  u.  8;  ArcU,  intemat  de  Pharmacodyn.  15* 
r291.  iy05. 
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Durchfälle  in  den  Vordergrund,  an  Hunden  auch  Erbrechen. 
Der  Harn,  dessen  Menge  zu  Anfang  der  Vergiftung  vermehrt 
ist,  enthält  bei  längerer  Dauer  der  letzteren  Eiweiß.  Ob  die 
während  der  Vergiftung  allmählich  sich  entwickelnden  Läh- 
mungs-  und  Collapserscheinungen  von  einer  direkten 
Wirkung  der  Borsäure  auf  das  Centralnervensystem  abhängen 
oder  Folgen  der  durch  Hyperämien  und  Blutaustretungen 
charakterisierten  Circulationsstörungen  sind,  ist  einstweilen 
init  Sicherheit  nicht  zu  entscheiden,  doch  ist  die  letztere  Art 
der  Genese  die  wahrscheinlichere,  da  selbst  größere  Gaben 
von  neutral  reagierendem  borsaurem  Natrium  an  Frösche 
keine  Wirkungen  auf  das  Centralnervensystem  hervorbringen. 
Im  großen  und  ganzen  bietet  die  Borsäurevergiftung,  ab- 
gesehen von  den  graduellen  Unterschieden,  eine  nicht  zu  ver- 
kennende Ähnlichkeit  mit  der  Arsenvergiftung.  Wie 
das  Arsen  bringt  die  Borsäure  unabhängig  von  ätzenden  und 
nekrotisierenden  Eigenschaften  Hyperämien,  und  zwar  anschei- 
nend Capillarhyperämien,  und  Blutaustretungen  hervor.  Auf- 
fallend ist  auch  die  Beteiligung  der  Haut  an  solchen  Vorgän- 
gen. Die  Innenfläche  derselben  ist,  wie  Rost  ausdrücklich 
hervorhebt,  bei  den  vergifteten  Kaninchen  stark  injiciert,  und 
bei  Menschen  hat  man  selbst  nach  der  arzneilichen  Anwendung 
der  Borsäure  Hautexantheme  beobachtet.  Nach  allem  erscheint 
es  nicht  unwahrscheinlich,  daß  es  sich  auch  bei  der  Borsäure 
wie  beim  Arsen  um  ein  Capillarengift,  aber  um  ein  verhältniß- 
mäßig  schwach  wirkendes,  handelt. 

Daß  andere  Wirkungen  nicht  wesentlich  in  Betracht  kommen,  dafür 
spricht  der  Umstand,  daß  der  Ausgang  der  Borsäurevergiftung  inner- 
halb gewisser  Grenzen  von  der  Gabe  unabhängig  ist.  Die  Tiere  sterben, 
wie  bei  der  Arsenvergiftung,  an  den  Folgen  der  Verletzung  der  peripheren 
Gefäße  und  der  dadurch  betroffenen  Organe. 

Die  Wirkung  kleiner  Borsäuregaben  macht  sich  in 
Versuchen  an  Menschen  und  Tieren  durch  Störungen  der 
Verdauung  und  Resorption  und  infolgedessen  durch  Einschrän- 
kung der  Ausnutzung  der  Nahrungsmittel  geltend.  Laut  Be- 
kanntmachung des  Bundesrates  vom  18.  Februar  1902  darf  im 
Deutschen  Reich  die  Borsäure  und  ihre  Salze  bei  der  gewerb- 
lichen Zubereitung  von  Fleisch  nicht  angewendet  werden,  wie 
es  früher  geschah,  um  das  Fleisch  zu  conservieren.  In  ver- 
schiedenen Fleischconserven  sind  0,2— 0,9 ^lo  Borsäure  im  freien 


Za Stande  oder  als  Borax  gefiiiideB  worden^  in  einzeln ea  Fällen 
fast  3%,  Selbst  diese  höchsten  Mengen  sind  nicht  aasreiehendy 
um  fiir  sich  allein  das  Fleisch  vor  Fänlniß  zu  schützen.  Sie 
mitergtützen  nur  die  Haltbarkeit  der  Fleischconserven. 

Die  Art  der  Wirkung  der  Borsäure  auf  die  Verdanungs- 
Organe  läßt  das  Verbot  ihrer  Anwendung  für  die  gedachten 
Zwecke  vollkommen  gerechtfertigt  erschein en.  Zwar  iet 
nicht  zu  befürchtcBj  daß  durch  den  Genuß  vou  borsäurehaltigem 
Fleisch  unmittelbar  eine  charakteristische  Vergiftung  herbei- 
geflihrt  werden  könntej  wohl  aber  ist  es  nicht  ausgeschlossen^ 
daß  eine  während  längerer  Zeit  fortgesetzte  oder  dauernde 
Aufnahme  selbst  kleinerer  Borsäuremengen  zu  Gesundheits- 
stürungen  Anlaß  gibt,  wie  sie  auch  aus  anderen  ITraachen 
entstehen  können.  Dann  wird  es  vielleicht  schwer  oder  un- 
möglich sein,  zu  beweisenj  daß  in  einem  solchen  Falle  die  Er- 
krankung in  der  Tat  von  der  Borsäure  verursacht  ist  Aber 
das  ändert  nichts  an  der  Zweckmäßigkeit^  diese  Substanz  von 
NahrungS'  und  Genußmitteln  fern  zu  halten. 

1.  Natrium  chloratum,  Chlomatriuiü^  Kochsalz,  MesaerspitEea- 
oder  te^löflfelweise, 

2,  Ammonium  chloratum,  ChloraminoniuiB,  Salmiak.  Oaben 
0.3—1,2. 

S.  Kalium  bromatum,  ßrouikalium.  In  2  Wasser  löslich«  Gaben 
0^-3,0,  tä^licli  bis  10,0—15,0. 

4.  Natrium  l»romatum,  Eromnatrinm.  In  1/i  Waaser  bM  5  Wein- 
geist löslich,    üaben  wie  beini  Dromkalium. 

5*  AmTnoniuni  bromatum.  Bromammonium.  I n  Wasaer  leicht,  in 
Weingeial;  schwer  löslich.    Gaben  wie  beim  Bromkalinm, 

*>,  Kalium  jodBtmn,   Jodkalium,     Tn  0,75  Wasser  löalitk    Gaben     ^ 
0,1 — 0,t)H  täglich  l,r>— 2,0.  in  wässriger  Lösung'.  Gleich  zeitiges  Einnehmen 
von  Säuren  und  Metall  salzen  ist  zu  vermeiden^   zwei'k  mäßig  \»t  ein  Zu- 
satz A^on  NatriutQcarbonat;,   um  die  Zersetzung  iiu  sauren  Mag'ens&ft  zu 
verhindern. 

7,  U  n  g  u  e  n  t  u  ru  K  a  1  i  i  j  o  d  a  1 1 .  J  odka  Li  um  ^i,  W  as  ser  15 ,  Seh  w  eine- 
«chinalz  165,  NatriumthiosuLfat  0,25.     Unwirksam   und  ganz  überflüssig. 

5.  Natrium  jodatum;  Jodnatxium^  weiDeä  Pulver.  Gaben  wie 
beim  Jodkalium. 

9.  Kalium  nitricum  und  Natrium  nitricum,  salpeterHaures 
Kalium  (Salpeter)  und  Salpetersäuren  Natrium.     Veraltet. 

10.  Charta  nitrata,  mit  Salpeter  getränktes  Papier;  iJer  übel- 
riechende Kaueh  wird  eingeatmet  und  st  geeignet^  die  Respirationsorgane 
zu  schädigen. 

11-  Kalium  chlorieuna,  cblorsaures  Kahuru.     In  IG  Wasser  und  130 
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Weingeist   löslich.     Als  Gurgelwasser  in  5%  Lösung.    Gaben  innerlich 
0,1—0,6,    täglich  bis  5,0—8,0,  in  wässriger  Lösung. 

12.  Liquor  Natrii  silicici,  Natronwasserglas.  Spec.  Gew.  1,3 — 1,4. 
Zugleich  ein  alkalisches  Mittel;  wird  merkwürdigerweise  auch  innerlich 
gegeben. 

Die  folgenden  Salze  können  wegen  ihrer  Umwandlung  im  Blute 
in  Carbonate  auch  zu  den  Alkalien  gerechnet  werden,  und  es  wird 
von  ihnen  noch  besonders  die  Rede  sein. 

'^'13.  Kalium  aceticum,  Kaliumacetat,  essigsaures  Kalium.      Gaben 
2,0—4,0,  täglich  8,0—12,0. 

14.  Liquor  Kalii  acetid;  aus  Kaliumbicarbonat  durch  Neutralisieren 
mit  Essigsäure  dargestellt;  enthält  33%  Kaliumacetat.  Gaben  2,0—10,0 

15.  Natrium  aceticum,  Natrinmacetat,  verwitternde  Kristalle,  in 
1,4  Wasser  und  23  Weingeist  löslich;  reagiert  alkalisch.  Gaben  v>ie 
beim  Kaliumacetat. 

16.  Potio  Riveri,  Riverscher  Trank.    Citronensäure  4,  Wasser  19<), 
Natriumcarbonat  9. 

17.  Baryum  chloratum,  Chlorbary um.  Aus  unbekannten  Gründen 
in  die  4.  Ausg.  der  Pharmakopoe  aufgenommen. 


2.  Gruppe  des  Glaubersalzes 

oder  der  schwer  resorbirbaren^  abfiilirenden  Salze  der  Alkali- 
und  Erdalkalimetalle. 

Es  gehören  zu  dieser  Gruppe  die  in  Wasser  leicht  lös- 
lichen, im  Darmkanal  schwer  resorbierbaren  und  deshalb  ab- 
führend wirkenden  Salze  der  Alkalien  und  alkalischen  Erden, 
deren  typische  Glieder  das  Natriumsulfat  oder  Glauber- 
salz und  das  Magnesiumsulfat  oder  Bittersalz  sind. 
Ihnen  schließen  sich  andere  Magnesiumverbindungen, 
einzelne  Phosphate  und  T artrate  und  von  nicht  officinellen 
Salzen  das  unterschwefligsaure  Natrium,  das  Ferrocyankalium 
und  Ferrocyannatrium  und  die  äthylschwefelsauren  Alkalien  au. 

Durch  die  gleichen  Eigenschaften  wie  diese  Salze  wirken 
auch  in  Wasser  leicht  lösliche  ungiftige  organische  Stoffe 
abführend,  wenn  sie  im  Darmkanal  schwer  resorbiert  werden. 
Dies  Verhalten  zeigen  einzelne  Zuckerarten,  unter  denen  indeß 
nur  der  Mannit  praktisch  in  Betracht  kommt.  ColloXdale 
organische  Stoffe,  die  ihres  hohen  Moleculargewichts  wegen 
im  gelösten  Zustande  keine  erheblichen  molecular-physikalischen 
Eigenschaften    entfalten,    rufen    direkt    auch   keine    Stuhlent- 
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leerungen  hervor,  können  aber  ihr  Zustaiidekomraen  in  der  be- 
I  reits  bei  den  einhüllenden  Mitteln  angegebenen  Weise  be- 
!     ^nstigen. 

Wegen  ihrer  geringen  Neigung,  geschlossene  Membranen 
I  Äuf  osmotischem  Wege  zu  passieren ,  dringen  die  abftihrendeii 
i  Salze  nur  schwer  in  die  Gewebe  ein  und  verursachen  deshalb 
'  an  der  Haut  und  den  Schleimhäuten  keine  erhebliche 
I     Reizung. 

Die  Ur  Bache  der  abführenden  Wirkung  der  Salze  dieser 
Gruppe  ist  unzweifelhaft  dann  zu  suchen^  daÜ  sie  im  Magen 
lind    Darmkanal    im     Gegensatz    zn    denen    der    KochsaJz- 
gruppe     nur     langsam     resorbiert     werden  j     das     Wasser    in 
I     Form    ihrer    Losungen     gebunden     halten     und     seine     Auf- 
saugung  verhindern.      Infolgedessen   gelangt    der   Dünn  dar  m- 
inhalt    nicht    nur    in    flüssigem    Zustande    in    den    Diekdarni, 
sondern  bleibt  auch  hier  vor  der  Eindickung  bewahrt  und  wird 
mit  dem  größten  Teil  des  Salzes  in  Form  von  flüssigen  »StühlcD 
I     entleert     Obgleich  diese  Salze    nur  in  geringein  Grade  locale 
Reizung  bedingen^  so  verm eigen  sie  doch  an  dem  empfindlichen 
I      Dann    die   Peristaltik    bis    zu    einem   gewissen  Grade  zu  ver~ 
'     Btärken^  wodurch  die  Entleerung  der  Faces  beschleunigt  wirth 

I  Trota   dieser   einfachen   moleeular-physikalischen   Verhält- 

'     nisse,   ron   welchen  die    Wirkung    der    schwer    rcBobierbaren 
I     Salze    abhängt j    sind    dennoch   nicht   alle   im    Darm    sich   ab- 
I     apielenden  Vorgänge  genügend  klar  gestellt.     Es  handelt  sich 
'     dabei  im  wesentlichen  um  die  eingehend  untersuchte  und  trotz- 
dem viel   ümsti*ittene   Frage j   ob    nnd   unter  welchen   Utn- 
1      ständen  die  abführenden  Salze  einen  Erguli   von  FIüs- 
,     sigkeit   in    den    Darm    veranlassen.      Die    Beantwortung 
'     dieser  Frage   ist   mit    erheblichen  Schwierigkeiten    verbunden , 
weil  die  unter  verschiedenen  Bedingungen  durch  experimentelle 
I      Untersuchungen    an    Tieren    erlangten  Eesuitate   weder   unter- 
I     einander  eine  ausreichende  tl berein Btininiung  zeigen^  noch  auch 
ohne  weiteres  auf  die  Verhältnisse  übertragen  werden  können,  unter 
I      denen  diese  Abfübnnittel  am  Menschen  zur  Wirkung  gelangen. 

i  Nachdem  Poieeuille  (1828)   und  Liebig  (1839)  die  An- 

j  siebt  ausgesprochen  hatten^  daß  die  abfllhrenden  Salze  bei 
größerer  Concentration  durch  eine  osmotische  Wasser entziehung 
•eine  Transsudation    aus  dem  Blute   in   den  Darm  veranlassen, 
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zeigte  Aubert^),  daß  die  Concentration  der  Salzl(>sungeii  fiir 
die  Wirkling  gleichgültig  ist,  daß  demnach  bei  dem  Zustande- 
kommen  der   letzteren  eine  Wasserentziehung  aus  dem  Blute 
nicht   im   Spiele   sein   kann.  'Buchheim  und  H.   Wagner^) 
bestätigten  (1853)  die  Unabhängigkeit   der  Wirkung   von  der 
Verdünnung   der  verabreichten  Lösung  und   stellten  fest,   daß 
nur  dann  reichliche  Mengen  von  Glaubersalz  resobiert  werden, 
wenn  die  Gaben  so  klein  sind,  daß  sie  keine  stärkeren  Stuhl- 
entleerungen hervorbringen.  Während  in  Versuchen  an  Menschen 
nach    einer   Gabe   von   30   g   des    kristallisierten    Salzes    nur 
4— 14^/o  desselben  in  den  Harn  übergingen,  wurden  von  20  g 
rund  25 — 35  \  und  von  den  kaum  noch  wirksamen  Gaben  von 
10  g  sogar  70 — 90  %  durch  die  Nieren  entleert.    Werden  gleich- 
zeitig Glaubersalz  und  Kochsalz  eingenommen,  so  eiTeicht  diie 
Ausscheidung  des  teilweise  resorbierten  Glaubersalzes  erst  ihr 
Maximum,  wenn  die  des  Kochsalzes  bereits  vollständig  beendet 
ist.     Infolge  dieser  langsamen  Resorption  hält  das  Glaubersalz 
sein  Lösungswasser  im  Darm  zurück  und  verhindert  in  dieser 
Weise    die   Eindickung   des   Darminhalts,    so    daß    dieser  im 
flüssigen  Zustande  entleert  wird. 

Von  einem  Erguß  von  Flüssigkeit  in  den  Darm  kann 
bei  Anwendung  ganz  verdünnter,  aber  noch  wirksamer  Lösungen 
nicht  die  Rede  sein.  Daß  aber  ein  solcher  unter  besonderen 
Umständen  in  der  Tat  eintritt,  beweisen  die  Versuche  von 
Colin  (1854),  Moreau  (1870),  Brunton  (1874),  Leubuscher^) 
u.  a.  Diese  Autoren  injicierten  an  Pferden,  Hunden  und 
Kaninchen  nach  Eröffnung  der  Bauchhöhle  die  Lösung  des 
abführenden  Salzes  in  eine  vom  übrigen  Darm  durch  Ab- 
klemmenoder Abbinden  isolierte  Darmschlinge  und  fanden  diese 
nach  einiger  Zeit  oft  prall  mit  Flüssigkeit  gefüllt.  Aber  auch 
die  Salze  der  Kochsalzgruppe,  die  nicht  abflihrend  wirken, 
verursachen  unter  denselben  Bedingungen  einen  Erguß  von 
Flüssigkeit  in  alle  Teile  des  Darms,  in  welche  ihre  concen- 
trierteren  Lösungen  gelangen  (A.  Flemming^)),  sowie  auch  in 
den  Magen  an  intacten  Tieren  (Bunge^)). 


1)  Aubert,  Ztschr.  f.  rat.  Med.  2.  Reihe.  2.  225.  1852. 

2)  Buch  heim,  Arch.  f.  physiol.  Heilk.  13.  93.  1854- 

3)  Leubuscher,  Virch.  Arch.  lOi.  434.  1886.  Literatur. 

4)  a.  a.  0.  oben  S.  352. 

5)  a.  a.  0.  oben  S.  39G. 
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Bei  Menschen  erfolgt  nach  dem  Trinken  von  5 — lOproc. 
Kochsalzlösungen  die  Transsudation  einer  serösen  Flüssigkeit 
in  den  Mägen  ^  deren  Alka!  ig  ehalt  die  Säur©  des  Magensaftes 
neutralisiert  (Keiehmaün  ^)), 

Zu  ganz  entgegengesetzten  Resultaten  führten  die  Vcrsucbej 
in  denen  das  abfuhr  ende  Salz  nicht  in  eine  nach  Eröffnung 
der  Bauchhöhle  zugänglich  gemachte  Darmechüngej  sondern  in 
ein  vom  übrigen  Darm  isoliertes,  aber  unter  normalen  Ver- 
hältnissen ernährtes  Dann  stück ,  die  bekannte  Tbirysche 
Darmfistel,  gebracht  wurde.  Eine  Ansammlung  von  Flüssig- 
keit in  der  letzteren  findetj  vyrie  Tbiry  (18G4)  öelbat  nachwies^ 
nicht  statt. 

Falk  den  durch  die  Salze  bedingten  Durchfällen  regel- 
mäßig ein  durch  osmotische  Waseerentziehung  oder  durch  An- 
regung von  Sekretionen  bedingter  Flüssigkeitserguß  in  den 
Darm  zugrunde  läge^  so  müßten  die  abführenden  Wirkungen 
mit  der  Coneentration  der  Lösungen  wachsen ^  und  die 
ohne  Wasser  im  trocknen  Znstande  gereichten  Salze  ganz  be- 
sonders wirksam  sein.  Die  Unabhängigkeit  der  Wirkung  von 
dem  Concentrationsgrad  der  Lösungen  haben,  wie  oben  er- 
wähnt ist,  Anbert  und  dann  Buch  heim  erwiesem  Gibt  man 
Tieren,  deren  Verdaunngakanal  irei  von  Flüssigkeit  ist,  statt 
in  Lösung  das  Glaubersalz  in  Substanz ,  so  tritt  nach  einer 
Gabe,  die  in  Form  einer  Lösung  sicher  wirksam  ist,  überhaupt 
keine  Darmentleerung  ein.  Das  Salz  wird  unter  diesen  Um- 
ständen allmählich  resorbiert  (Hay^)). 

Diese  Versuche  wurden  an  Tieren  ausgefühiiij  denen  ein 
paar  Tage  lang  vor  der  Darreichung  des  Salzes  Wasser  und 
flüssige  Nahrung  entzogen  waren  j  um  den  I>arm  völlig  frei 
von  Flüssigkeit  zu  machen.  Es  liegt  daher  der  Einwand  nahe, 
daß  nicht  der  Mangel  von  Flüssigkeit  im  Darm,  sondern  die 
Concentration  des  Blutes,  also  der  Mangel  des  letzteren  an 
disponibelem  Wasser  für  einen  Erguß,  die  Ursache  des  Aus- 
bleibens der  Durchfalle  sei.  Allein  aueh  nach  der  Injection 
von  Wasser  in  das  Blut  bleibt  eine  sehr  concentrierte  Glauber- 
Salzlösung   beim   Hunger tier   unwirksam    (Hay).     Bringt   man 


1)  Reiijhmanii,  Ärch.  f.  exp^  P^ttb.  u.  PbaruiakoL  24*  78.  1887, 

2)  M*  iTay,  An  ex  perimental  inveatigation  of  the  physioloi^ica!  action 
of  saune  cathartics.  Edinburgh  1884;  u,  Joiirn,  of  Anat.  and  Pbysiol.  vol. 
Kl  u.  17.  18^3  u.  1884.    Geachicbte  und  auijführlicli«  Literatur. 
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andererseits  in  den  im  Kochsalzbade  freigelegten,  völlig  leeren 
Darm  hungernder  und  durstender  Kaninchen  oder  Katzen 
Salzlösungen,  welche  nur  2—3%  Na2S04  oder  NaCl  enthalten, 
so  erfolgt  dennoch  ein  Erguß  von  Flüssigkeit,  deren  Menge 
mit  der  Concentration  der  angewendeten  Lösungen  wächst 
und  die  nur  reichliche  Mengen  von  Schleim,  aber  kein  Eiweiß 
und  keine  Bestandteile  von  Sekreten  enthält,  also  sicher  durch 
osmotische  Wasserentziehung  in  den  Darm  gelangt  ist  (A. 
Flemming ')). 

Das  Blut  wird  nach  dem  Einnehmen  von  Glaubersalz  bei 
Menschen  und  Tieren  zwar  reicher  an  roten  Blutkörperchen 
(Hay),  doch  braucht  diese  Concentration  nicht  von  einer  Ver- 
mehrung der  Darmsekretionen  (Hay)  abzuhängen,  sondern  ist 
vielmehr  in  dem  mangelhaften  Ersatz  des  durch  Haut,  Lungen 
und  Nieren  ausgeschiedenen  Wassers  infolge  der  Verhinderung 
seiner  Resorption  im  Darmkanal  zu  suchen. 

Auf  Grund  der  vorstehend  mitgeteilten  Tatsachen  läßt  sich 
mit  Sicherheit  nicht  entscheiden,  ob  und  unter  welchen 
Umständen  beim  Menschen  durch  die  abführenden 
Salze  ein  Erguß  von  Flüssigkeit  in  den  Darm  herbei- 
geführt wird.  Am  leichtesten  könnte  ein  solcher  eintreten, 
wenn  in  hydropischen  Zuständen  das  Blut  und  die  Gewebe 
sehr  wasserreich  sind  und  concentriertere  Lösungen  von 
Glauber-  und  Bittersalz  verabreicht  werden.  Dagegen  darf 
man  mit  Gewißheit  annehmen,  daß  unter  gewöhnlichen  Ver- 
hältnissen bei  der  Anwendung  verdünnterer  Lösungen,  z.  B.  in 
Form  der  Bitterwässer,  die  flüssigen  Stuhl^tleerungen  ledig- 
lich dadurch  zustande  kommen,  daß  das  Wasser  im  Darmkanal 
in  der  oben  angegebenen  Weise  zurückgehalten  wird. 

Man  hat  auch  angenommen,  daß  die  abführende  Wirkung  der  Salze 
dieser  Gruppe  nach  ihrem  Übergang  in  das  Blut  durch  eine 
specifische  Erregung  der  Darmnerven  und  Beschleunigung 
der  Peristaltik  zustande  kommt  (Aubert,  1852).  Dieser  Anschauung 
widerspricht  aber  die  Tatsache,  daß  nach  der  Einspritzung  von  Glauber- 
salz in  das  Blut  die  Fäcalmassen  nicht  nur  nicht  flüssiger  werden, 
sondern  im  Gegenteil  wegen  der  verstärkten  Aufsaugung  im  Darm  als 
Folge  der  vermehrten  Ausfuhr  von  Wasser  durch  die  Nieren  bei  der 
Ausscheidung  des  Salzes  eine  consistentere  Beschaffenheit  annehmen 
(Buchheim2)).  • 

1)  a   a.  0.  oben  S.  352  u.  414. 

2)  a.  a.  0.  oben  S.  414. 
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Auch  das  Magnesiumcarbonat  und  die  gehrannte 
Magnesia  wirken  abführendj  weil  sie  im  Darmkanalj  wie 
Buchheim^)  und  seine  Schüler  nachgewiesen  haben^  durch 
die  daselbst  befindliche  Kohlensäure  in  das  relativ  leicht  lös- 
liche und  sehr  schwer  resorbierbare  Doppelcarbonat  umge- 
wandelt werden.  Alle  Magnesium  salze  gehen  im  Darm  durch 
Umsetzung  mit  dem  Natriumcarbonat  in  die  kohlensaure  Ver- 
bindung über.  Bei  der  Resorption  folgt  jedes  der  dabei  ent- 
standenen Salze  seinem  eigenen  Gesetze.  Daher  wird  nach 
der  Einverleibung  von  Bittersalz  im  Verhältnili  zur  Schwefel- 
säure mehr  Magnesia  mit  den  Fäces  als  mit  dein  Harn  entleertj 
und  umgekehrt  erscheint  im  letzteren  mehr  Schwefelsäure  als 
der  Steigerung  der  hier  auftretenden  Magnesiamenge  entspricht 
(Aubertj  1852;  Buchheim  und  Kerkoviusj  1855^)). 

Daß  die  abführenden  tSalze  schwer  reaorbierbar  eindi  beweist  ihr 
langsanior  Übergang  in  den  Harn,  Je  länger  sie  im  Darmkanal 
verweiten,  z,  B*  wenn  man  die  Stuhlentleerun^en  durch  Morphin  oder 
Gerbsäuren  nnter drückt  (Buchheira-))  oder  nnv  kleine  Mengen  des 
Salzes  mit  wenig  WasBcr  ansvendet.  in  desto  reichlicherem  Maße  erfolgt 
die  Resorption,  Nur  ganz  verdünnte,  0,12 — 0,25 "/o  Glattbersah  ent- 
haltende Lösungen  werden  in  einem  Thiry-V ellasehen  I>arm3ttlck  so 
rasch  wie  Wasser  resorbiert  (Grumilcwski^)),  Üaher  nimmt  der  Harn 
nach  kleineren  Gaben  von  weinsaure  jii  Kall  um- Natrium  (Beignettesalz) 
regelmäßig  eine  alkalische  Reaction  an,  naoh  grüßeren  nur  dann^  wenn 
keine  DtirchfäUe  erfolgen  (Lavcran  und  Millon,  1844).  Auf  solchen 
Verhältnissen  beruht  es  auch,  daß  das  Kaninchen  mit  seinem  längeren 
Darm  zehnmal  mehr  Calcium-  und  Magnesiumphosphat  resorbiert  und  im 
Harn  ausacheidet  als*  der  Hnnd  (Buch  heim  und  Körb  er  ^)). 

Aus  der  Wirkungsweise  der  ah  führen  den  Salsse  ergeben 
sich  manclierlei  Begeln  für  ihre  praktisGhe  Anwendung.  Vor 
allen  Dingen  ist  ea  zweckmäßigj  sie  nicht  in  gro(ier  Coneen- 
tration  oder  gar  in  Pulverform^  sondern  in  verdilnnteren 
Lösungen  zu  geben.  Sehr  geeignet  sind  daher  die  natür- 
lichen Bitterwässer;  doch  kommt  es  nicht  darauf  aiij  oh  das 
eine  etwas  concentrierter  ist  als  das  andere  und  ob  es  an 
nebensächhchen  Bestandteilen,  z,  B,  an  Calciums alzen,  einen 
größeren  oder   geringeren  Gehalt   besitzt     Darauf  pflegt  aber 

1)  Buch  heim,  Arch.  f.  phys,  HeOk.  16,  -23  i.  la^T- 

2)  a.  a.  0,  oben  S.  4U. 

3)  Goniilewski,  PÜü^.  Ardi.  n%  584.  1^6. 

4)  Körber,  Beitrüge  zur  Kenntniß  des  Cherganges  der  Kalk-  und 
Magnesiasalze  ins  Blut,    Diss.  Dorpat  186L 

öclimiedeberg,  PJiarnmkologie  (Ar^n^jimittellBhrt!)  ö,  Aufl.         27 
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die  Reklame  bei  der  Empfehlung  der  einzelnen  Mineralwässer 
ein  großes  Gewicht  zu  legen. 

Bei  längerem  Verweilen  im  Magen  verursachen  größere 
Mengen  von  Salzlösungen  leicht  Störungen  der  Magen- 
funktionen. Die  salinischen  Abführmittel  sind  daher  bei 
Kranken,  welche  beständig  im  Bette  liegen,  nur  mit  einiger 
Vorsicht  zu  gebrauchen,  namentlich  ist  ihre  öftere  Anwendung 
während  längerer  Zeit  zu  vermeiden,  weil  in  der  Ruhe  und 
bei  horizontaler  Lage  der  Übertritt  des  Mageninhalts  in  den 
Darm  erschwert  ist.  In  anderen  Fällen  hat  man  dafür  Sorge 
zu  tragen,  daß  die  Salzlösung  den  Magen  sobald  als  möglich 
verläßt.  Diesen  Sinn  hat  der  übliche  Spaziergang,  den  die 
Badeärzte  bei  täglichem,  wochenlang  fortgesetztem  kurmäßigem 
Gebrauch  der  abführenden  Mineralwässer  den  Kranken  nach 
jedem  Trinken  verordnen.  Der  Zweck  derartiger  Kuren 
ist  hauptsächlich  wohl  darin  zu  suchen,  daß  der  Darm,  in 
welchem  Gärungs-  und  Fäulniß Vorgänge  schon  unter  gewöhn- 
lichen Verhältnissen  stattfinden  und  in  Krankheiten  zuweilen 
in  verstärktem  Maße  auftreten,  durch  die  reichliche  Zufuhr 
abführender  Wässer  und  durch  die  regelmäßige  vollständige 
Entleerung  seines  Inhalts  gleichsam  ausgespült  und  desinfi- 
ciert  wird. 

Da  die  abführenden  Salze  nur  eine  geringe  Rei- 
zung verursachen,  so  dürfen  sie  auch  in  solchen  Fällen 
gebraucht  werden,  in  denen  es  darauf  ankommt,  in  entzünd- 
lichen und  anderen  fieberhaften  Krankheiten  den  Darm  zu 
entleeren,  ohne  ihn  zu  reizen,  weil  jede  Reizung  das  Fieber 
verstärken  könnte.  Die  alte  Auffassung  von  der  j^antiphlo- 
gistischen  Wirkung  der  Mittelsalze''  ist  von  diesen  negativen 
Eigenschaften  abzuleiten.  Ein  günstiger  Einfluß  auf  die  Ent- 
zündung und  das  Fieber  läßt  sich  nur  mit  der  Darmentleerung 
in  Zusammenhang  bringen.  Bei  diesem  Vorgang  entsteht  ver- 
mutlich ein  verstärkter  Blutzufluß  zum  Darm,  durch  welchen 
eine  Fluxion  nach  den  erkrankten  Organen,  z.  B.  der  Lunge 
gemäßigt,  und  der  Ablauf  der  Erkrankung  in  günstiger  Weise 
beeinflußt  wird. 

Ist  aber  der  Darmkanal  selber  der  Sitz  einer  ent- 
zündlichen Erkrankung,  so  genügt  sogar  die  schwache 
Reizung,   die   das  Glauber-   und  Bittersalz   bedingen,    um  die 


una  neTJtrale  Alkali s»ke,  —  Glaubersalz. 

Entziindong  zu  ßteigem.     Man  gibt  in  derartigen  Fällen  daher 
anderen  Äütteln^  2.  B,  dem  Kalomel^  den  Vorzug. 

Nicht  ungeeignet  ist  die  Combination  der  abführenden 
Salze  mit  solchen  Mitteln,  welche  durch  Verstärkung  der 
periat altischen  Bewegungen  Danoentleerungen  bewirken.  Unter 
ihnen  ist  die  Senna  besonders  zweckmäßig,  weil  sie  anschei- 
nend in  erster  Linie  die  Dartnganglien  erreg t^  ohne  entzünd- 
liche Reizung  zu  vemrsachen.  Der  Wiener  Trank  (oben  S,  361) 
ist  daher  eiij  ganz  rationelles  Abführmittel* 

1.  Hatriiun  Bulfüriotum,  Glaubersalz,  Na^SOi+lOH^O ;  in  3  Wasaer 
löslich.  Gaben  30,0,  meist  eßlöffelwebe  in  wässriger  Lösung^,  am  besten 
ohne  alle  GeBclunackscorrlgentien, 

2.  Natrium  sulfüricum  siecum,  entwässertes  Glaubersalz;  zu 
Pulvermistihung'en  zu  verwenden- 

3.  Kalium  sulfuricum,   Kaliuinsulfat,  KaSO*;   völlig  überflüssig. 

4.  Sal  Carolinum  factltium,  künstliches  Karlsbader  8alz.  Ent- 
wässertes Glaubersalz  44,  Kalium sulfat  2,  Kochsalz  18,  Natriumbicar- 
bottftt  36, 

5.  Natrinni  thiosnlfnricum,  unterschwefligsanres  Natriuni. 
Große,  leicht  lüslicbe  Kristalle.  Dnrcb  Säuren  wird  es  unter  Entwick- 
lung  Ton  schwcfiig-GT  S.^ure  und  Abscheidung  von  St^hwefel  zersetzt 
Bindet  freies  Jod. 

\^,  Tartarus  depuratne,  saures  wein  sau  res  Kalium,  Weinstein;  in 
192  Wasser  löslich.    Gaben  0,5—4,0, 

7.  Kalium  tartaricum,  Kaliunitartrat;  in  0,7  Wasser  lößlieh. 

8.  Tartarus  natrouatua,  Kahum-Xatriumtartratj  Seignettesalz;  in 
l,4r  Wasser  Ifislicb.     Gaben  Ms  30,0, 

9.  Pulvis  acrophorns  lax  ans,  abführendes  Brausepulver.  Jede 
Dosia  besteht  aus  Seignettesalz  7J)  und  NatriumhicaTbonat  %b  in  einer 
g-efnrbten  iblauen)  und  Weinsänre  2  in  einer  weißen  Kapseh 

10.  Tartaros  boraxatus,  Boraxweinstein,  Borax  S,  Weinstein  5, 
Wasser  Ib^  die  Lösung  zur  Trockene  eingedampft. 

H.  Magnesium.  sulfuricuin,Magnesitim3ulfat,BitteraalzjMgS04-h7iliO ; 
in  IjO  Wasser  loa  lieb.    Gaben  wie  beim  Glaubersalz, 

12.  M  a g-  n  e  s  i  u  ni  3  n  J  f  u  r  i  c  mn  s  i  e  c  n  m ,  en tw ässert es  Bittersalz ;  zu 
P  ul  verm  isc  hu  ngen» 

13.  Magnesium  citricum  efferveseens,  Brauseniagnesia.  Ge- 
menge von  Natrium-  und  Magnesiunicarbonat  und  Citronensüure. 

Die  gebrannte  Magnesia  und  das  Magnesiumcarbonat  ge- 
hören zur  Gruppe  der  Alkalien,  wirken  aber  ebenfalls  abführend  und 
könnten  deslialb  auch  hier  ihren  Platz  finden. 

14*  Manna,  Manna:  der  eingetrocknete  Saft  aus  dem  Stamm  von 
Frajtinuä  Ornua»  Wirksamer  Bestandteil  ist  der  Mannit.  In  der 
Manna  erschweren  vermutlich  gummiartige  eollol'dale  Öubötanzen  seine 
Kesorption  und  verstärken  damit  seine  Wirksamkeit.    Gaben  5^0—30,0- 

27* 
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15.  SirupuB   Mannae,    Mannasirup,    Kindersäftchen.      Manna    10,. 
Zucker  55  auf  100  Sirup. 

Das  Tamarindenmus,  dem  sich  von  nicht  officinellen 
Präparaten  das  Queckenextract,  das  Pflaumen-  und 
Hollundermus  anschließen,  enthält  saure  Alkalisalze  organischer 
Säuren,  deren  abführende  Wirkung  wohl  auch  durch  die  Gegen- 
wart colloidaler  Stoffe  erhöht  wird.  Bei  den  Traubenkuren 
ist  das  saure  weinsaure  Kalium  das  Wirksame.  Auch  die 
Kuhmolken  gehören  hierher.  Sie  werden  mittelst  Labessen:^ 
(Liquor  seriparus)  oder  mit  l^/o  Weinstein  hergestellt  (Serum 
Lactis  dulce  und  acidum)  und  erhalten  häufig  einen  Zusatz^ 
z.  B.  von  Tamarindenmus  (S.  Lactis  tamarindinatum). 

16.  Pulpa  Tamarindorum  cruda,  Tamarindenmus;  das  braun- 
schwarze Fruchtfleisch  aus  den  Hülsen  von  Tamarlndus  indica;  es 
schmeckt  sauer. 

17.  Pulpa  Tamarindorum  depurata;  durch  heißes  Wasser  er- 
weichtes und  durch  ein  Haarsieb  geriebenes,  mit  20%  gepulv.  Zucker 
vermischtes  Tamarindenmus.    Tee-  und  eßlöffelweise. 


B.  Alkalien,  Säuren,  Halogene  und  OxydationsmitteL 

Die  Alkalien,  Säuren,  Halogene  und  die  stärkeren  Oxy- 
dationsmittel verursachen  im  Gegensatz  zu  den  molecularea 
Wirkungen  der  bisher  behandelten  Agentien  eigentliche 
chemische  Veränderungen  der  Gewebsbestandteile^ 
die  man  Ätzung  nennt  und  die  mit  den  leichtesten,  nicht 
analysierbaren  Alterationen  des  Protoplasmas  beginnen  und  mit 
völliger  Umwandlung  und  Spaltung  aller  Substanzen  enden, 
aus  denen  die  Gewebe  zusammengesetzt  sind.  Die  Folgen 
bestehen  in  Entzündung  oder  Zerstörung  der  Gewebe;  im 
letzteren  Falle  init  entsprechendem  Substanz  vertust  (Atzung 
der  Chirurgen). 

Die  veränderten  Gewebsbestandteile,  ihre  Spaltungsprodukte,  femer 
plastische  Exsudate  sowie  Verbindungen  aller  dieser  Substanzen  mit 
den  Componenten  des  Ätzmittels  bilden  eine  Masse,  die  man  als- 
Ätzschorf  bezeichnet.  Dieser  hat  entweder  eine  weiche  Beschaffen* 
heit  und  hängt  nur  locker  mit  dem  darunterliegenden  unzerstörten  Ge- 
webe zusammen,  oder  er  besteht  aus  einer  consistenten,  trockenen,  fest 
anhaftenden  Masse. 

Der  Substanzverlust  kann  auch  dadurch  herbeigeführt 
werden,  daß  die  Gewebe  nicht  direkt  zerstört,   sondern  nu^ 


^K^  Alkalien,  Säuren,  Halogene  und  OijdiitionHiiiittel  421 

abgetötet  und  daBn  nekrotiscb  abgestoßen  werden  oder 
durch  eine  deetructive  Entzündung  zugrunde  geben.  Die 
Ätzung^  welche  unmittelbar  zur  Zerstörung  führte  ist  stets  von 
^eine^  Entzündung  der  benachbarten  Teile  begleitet  Dagegeii 
kann  die  letztere  auch  ahne  Gewebszerstörung  auftreten^  wenn 
die  Menge  des  Atzmittels  und  die  Dauer  seiner  Einwirkung 
ein  gewisses  Maß  nicbt  übersteigen. 

Von  der  Atzung  werden  alle  Gewebseleniente  —  das 
Bindegewebe^  die  zelligen  Elemente,  die  Gefaßwan düngen,  das 
Blut,  die  Nerven  —  mehr  oder  weniger  gleichzeitig  betroffen* 

In  den  leichteren  Graden  hat  man  es,  wie  nach  der  An- 
wendung der  molecular  wii^kenden  Mittel,  oft  nur  mit  der  sen- 
siblen Reizung  und  der  auf  Erweiterung  der  Gefäße  be- 
ruhenden activen  Congestion  an  der  Applicationsstelle  zu 
tun.  Der  nächste  Grad  der  Atzung  verursacht  die  verschie- 
denen Entzündungs Vorgänge;  Uberfüllung  der  Capillaren, 
Exsudation  mit  oder  ebne  Blasenbildung  an  der  Haut,  Auf- 
ti*eten  von  Pseudomembranen  an  den  serösen  und  Schleim- 
häuten,  parenchymatöse  Scbwellung,  Trübung  und  Wucherung 
der  zelligen  Elemente* 

Aucb  der  Verlauf  und  die  Ausgänge  der  durch 
Atzung  bewirkten  Entziindungon  bieten  nichts  Eigenartiges, 
Die  letzteren  können  in  den  leicbtoren  Graden  vollständig 
zurückgehen^  in  den  schwereren  zur  Abtötung,  Vereiterung  und 
Schmelzung  der  Gewebe  führen. 

Die  toxische  Bedeutung  vieler  cbemiaelien  VerbindungeE  berubt 
bloß  darauf^  daß  aie  dareh  Atmung  der  Magen-  und  D arm schleiui baut 
Oastroenteritiö  bewirken  oder»  bei  läng'er  f^yrtg^esetzter  Application 
kleinerer  Mengen,  cbronisclie  katarrlialisclje  Erkrankung-en  veranlassen. 

Bei  der  therapeutischen  Anwendung  der  ätzenden 
Agentien  sucht  man  entweder  durch  eine  nutritive  Reizung 
Hypertrophien  lückgängig  zu  machen  und  Exsudate  zur  Re- 
sorption zu  bringen  (vergl.  S*  338)  oder  durch  eine  stärkere 
Atzung  pathologische  Neubildungen  und  krankhaft  veränderte 
Gewebe  zu  zerstören  und  fortzuschaöFen*  Die  Alkalien  haben 
außerdem  die  Eigenschaft,  Horngebilde  zu  erw^eichenj  Schleim 
zu  lösen,  Fett  zu  emnlsionieren  und  Bind esnb stanzen  zu  lockern. 

Bei  den  Säuren  und  Alkalien  kommt  die  Eigenschaft  sich 
gegenseitig  zu  nGUtralisieren  ebenfalls  in  Betracht  Wo 
untar  normalen  Verhältniesen,  wie  im  Magen^  sich  Säure  findet 
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oder,  wie  im  Harn,  eine  saure  Reaction  besteht,  da  läßt  sich 
durch  das;  Neutralisieren  ein  erheblicher  Einfluß  auf  die 
Funktionen  und  den  Zustand  der  betreflFenden  Organe  aus* 
üben.  Die  Beseitigung  der  normalen  alkalischen  Re- 
action d  erGewebe  kann  allein  ausreichen,  um  Veränderungen 
der  Ernährung  und  der  Funktion  der  betroflFenen  Gebilde  her- 
beizuführen. 

Alle  Organe,  namentlich  auch  das  Nervensystem,  stehen 
während  des  Lebens  unter  dem  Einfluß  einer  beständigen 
Alkaliwirkung,  die  ausschließlich  oder  doch  vorwiegend  vom 
Natriumcarbon at  bedingt  wird.  Die  Natur  derselben  ist  bisher 
noch  unbekannt;  man  weiß  nur,  daß  ihr  Fortfall  unfehlbar  den 
Tod  verursacht.  Neutralisiert  man  an  Kaninchen  vom  Magen 
aus  die  Alkalien  des  Blutes  durch  Zufuhr  von  Salzsäure,  so 
stirbt  das  Tier  noch  vor  dem  völligen  Aufhören  der  alkalischen 
Reaction  des  Blutes,  also  zu  einer  Zeit,  wo  von  einer  direkten 
Säurewirkung  auf  das  Nervensystem  oder  auf  andere  Organe 
nicht  die  Rede  sein  kann.  Es  handelt  sich  daher  um  eine 
Verminderung  der  normalen  Alkaliwirkung.  Da  es  von 
vornherein  möglich  erscheint,  die  letztere  durch  Einverleibung 
von  Natriumcarbonat  zu  verstärken,  so  ist  der  Unterschied 
zwischen  der  Wirkung  der  Säuren  und  Alkalien  nach  ihrer 
Aufnahme  in  das  Blut  und  die  Gewebe  höchstens  als  ein  aus- 
schließlich quantitativer  aufzufassen.  Das  Natriumcarbonat 
verstärkt  im  günstigsten  Falle  die  normale  Alkali- 
wirkung,  während  die  Mineralsäuren  sie  unter  ge- 
wissen Bedingungen  vermindern.  Es  gibt  daher  in  diesem 
Sinne  keine  selbständige  Säurewirkung. 

Die  Wirkungen  der  Oxydationsmittel  und  freien  Halo- 
gene bleiben  fast  ausschließlich  auf  die  Applicationsstellen  be- 
schränkt. Die  Ausnahmestellung,  die  in  dieser  Beziehung  das 
Jod  einnimmt,  wird  noch  besonders  erwähnt  werden. 

Bei  der  Anwendung  der  ätzenden  Substanzen  für  thera- 
peutische Zwecke  kommt  es  nicht  auf  eine  specifische  Wir- 
kung des  Mittels,  sondern  auf  die  Beschaffeiüieit  und  den 
Grad  der  Atzung  an.  Die  durch  die  letztere  verursachten  Ver- 
änderungen der  Emährungsvorgänge  in  den  Geweben  sind  in 
solchen  [Fällen  das  heilsame  Moment  Die  Erfahrung  lehrt, 
daß,  abgesehen  von  den  reflectorischen  Wirkungen  (vergL 
Hautreizmittel),   unter  dem  Einfluß  einer  anhaltenden  localen 


Reizung  krankliafte  Produkte  in  gewiseen  Fällen  zur  Resorption 
gebracht  werden.  Die  Erörterung  über  die  Natur  dieser  Vor- 
gänge gehört  in  die  all  gern  eine  pathelogisehe  Phjaiologie. 

Dieser  Sachlage  entsprechend  ist  es  an  sich  gleich- 
gültig^ durch  welches  Mittel  die  heilsame  Reizung 
hervorgerufen  wird.  Dagegen  ist  es  von  der  größten  Wieb- 
tigkeitj  daß  diese  Wirkung  für  jeden  Fall  in  der  erforderlichen 
Stärke^  Ausdehnung  und  Dauer  zur  Anwendung  kommt.  Diese 
Verhältnisse  riehtig  zu  bemessen  und  dann  zur  Ausführung  die 
passenden  Mittel  zu  wählen,  ist  eine  wiebtige  Aufgabe  der 
ärztlichen  Kuiist^  deren  Lösung  durch  eine  genaue  Kenntniß 
der  Eigenschaften  und  Wirkungen  der  ätzenden  Agentien  ver- 
mittelt wird. 

Mit  ähnlichenj  aber  einfacheren  Verbältnissen  hat  man  es 
bei  der  chemischen  Zerstörung  oder  chirurgischen  Ätzung 
erkrankter  Gewebe  und  pathologischer  Neubildungen  zu  tun. 
Auch  hier  kommt  es  auf  den  Umfang  der  Zerstörung  und  auf 
die  Auswahl  der  geeigneten  Mittel  an. 


N 


3.  Gruppe  der  Alkalien. 

Zn  dieser  Gruppe  gehören  alle  Verbindungen  der  Alkali- 
iind  Erdmetallcj  welche  basische  Eigenschaften  (alkalische 
Eeaction)  besitzen  und  keine  giftig  wirkenden  Componenten 
enthalten.  Diesen  Anforderungen  entsprechen  die  Hydroxyde, 
die  Carbonatej  die  basischen  Phosphate^  der  Borax 
und  die  fettsauren  Salze  oder  Seifen.  Beim  alkalisch  rea- 
gierenden Cyankaliam  dagegen  kommt  nur  die  Blausäure- 
wirkung in  Betracht j  und  es  bleibt  daher  von  dieser  Gruppe 
außgesehlossen. 

Die  localen  Wirkungen  der  Alkalien  werden  hauptsächlich 
durch  Erweichung j  Lockerung  und  Auflösung  der  gewebs- 
bildenden  Albumin-  und  Albumino'idstoffe  herbeigeführt  Die 
Hydroxyde  der  Alkalimetalle  sind  starke  AtzmitteL 
Unter  ihnen  wird  das  Kaliumhydroxyd  oder  Atzkali  in  der 
bekannten  Stangenform  auch  für  chirm*gische  Zwecke  gebraucht. 
Es  wirkt  durch  Wasserentziehung  sowie  durch  Auflösung  und 
Spaltung  der  gewebs bildenden  Körperbestandteile  heftig  zer- 
störend. Der  gebildete  Atzschorf  ist  zerfließlieh  wie  das  Mittel 
selbst  und  set^t  dem  weiteren  Eindringen  des  Kalis  in  die  Ge- 
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webe  kein  Hindemiß  entgegen.  Die  Atzung  pflegt  daher  eine 
bedeutende  Tiefe  zu  haben  und  greift  wegen  der  Zerfließlich- 
keit  des  Mittels  auch  leicht  auf  die  Umgebung  über.  Um 
letzteres  zu  verhindern,  vermischt  man  das  Kali  entweder  mit 
dem  gleichen  Teil  Atzkalk  (Wiener  Atzpaste)  oder  schmilzt 
es  mit  der  halben  Gewichtsmenge  desselben  zusammen  (Fil- 
hossches  Atzmittel), 

In  Form  der  mehr  oder  weniger  verdünnten  Lösungen 
dient  das  Kaliumhydroxyd  bei  Hautkrankheiten,  um 
in  größerer  Ausdehnung  Atzungen  mäßigen  Grades  zu  erzeugen. 

Der  Ätzkalk  eignet  sich  seines  geringen  Preises  wegen 
als  kräftiges  Desinfectionsmittel  im  Großen  zur  Zer- 
störung organischer  Substanzen,  namentlich  tierischer  Produkte. 
Wenn  diese  sich  an  Orten  anhäufen,  von  denen  sie  durch  den 
Transport  schwer  zu  entfernen  sind,  so  ist  das  Vermischen  und 
Überschichten  derselben  mit  ausreichenden  Mengen  Atzkalk 
oft  das  einzige  Mittel,  um  den  Eintritt  der  Fäulniß  zu  ver- 
hindern und  einen  raschen  Zerfall  ohne  Auftreten  von  übel- 
riechenden und  schädlichen  Produkten  herbeizuführen.  Massen- 
gräber bei  Epidemien  und  nach  Schlachten,  Abdeckereien, 
Latrinengruben,  Kellerräume  mit  Schlammablagerungen  nach 
Überschwemmungen  und  andere  Localitäten  lassen  sich  in 
dieser  Weise  in  der  Regel  am  leichtesten  desinficieren. 

Die  Seifen  und  die  Carbonate  der  Alkalien,  nament- 
lich die  ersteren,  dienen  in  der  bekannten  Weise  zur  Reinigung 
der  Haut.  Sie  emulsipnieren  das  Fett  der  Hautschmiere  und 
erweichen  die  oberflächlichen  Schichten  der  Epidermis,  die  dann 
mit  allen  daran  haftenden  Unreinigkeiten  durch  Abreiben  und 
Fortspülen  entfernt  werden.  Einen  ähnlichen  Einfluß  haben 
die  alkalischen  Bäder,  die  in  Form  von  Mineralwässern 
oder  Lösungen  von  Kalium-  und  Natriumcarbonat  bei  Haut- 
krankheiten in  methodischer  Weise  angewendet  werden,  um 
pathologische  Produkte  und  Gewebe  zu  lockern  und  aufzulösen. 
Sie  unterscheiden  sich  in  dieser  Beziehung  von  den  Salz-  und 
Soolbädern,  welche  die  Epidermis  weniger  angreifen  und  deshalb 
in  solchen  Fällen  gewählt  werden,  in  denen  man  durch  eine 
gleichmäßige  Reizung  vorzugsweise  die  Tätigkeiten  der  Haut 
und  auf  reflectorischem  Wege  auch  die  Funktionen  anderer 
Organe  anzuregen  wünscht. 
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Das  Verhalten  der  Alkalien  im  Magen  und  Darmkanal 
ist  im  allgemeinen  leicht  zu  übereehca*  Es  handelt  sich  dabei, 
wenn  die  eigentlichen  Atzwirkungen  außer  Betracht  bleiben^ 
hauptsächlich  um  die  Neutralisation  von  Säuren,  um  die  Lösung 
von  Schleim  und  vermuthch  auch  um  die  Lockerung  von  Epi- 
thelien,  Schwerer  iet  die  Beurteilnug  der  Folgen  dieser  Ver- 
änderungen, 

Die  Neutralisation  von  Säuren  im  Yerdanungs- 
kanal  ist  zunächst  in  solchen  katarrhalischen  und  anderartigen 
Erkrankungen  von  Nutzen,  in  denen  Gäruogs-  und  Zereetzungs- 
vorgänge  eine  abnorme  Säurebildung  verursachen.  Der- 
artige Formen  des  Magen-  und  Dannkatarrhs  kommen  be- 
sonders häufig  bei  Kindern  vor*  Die  Kcizung^  welche  die  er- 
krankte und  deshalb  empfindliche  Darm  schleimbaut  durch  die 
Säure  erfährt^  begünstigt  das  Aufeetea  der  im  frühesten 
Lebensalter  eo  sehr  gefdi*chteten  Durchfälle,  Zur  Neutralisation 
der  Säuren  wendet  man  in  solchen  Fällen  mit  Vorliebe  die 
gebrannte  Magnesia  an^  weil  sie  den  Vorteil  bietet,  daß  die 
dabei  gebildeten  abführenden  Salze  eine  rasche  Entleerung  des 
zersetzten  und  schädlichen  Darm  Inhalts  herbeiführen.  Man 
sucht  diesen  Erfolg  außerdem  durch  einen  Zuaatsf  von  Rhabar- 
ber zur  Magnesia  (Kinderpulver)  zu  befördern.  Die  Entfernung 
der  gärenden  Massen  beseitigt  in  diesem  Falle  zugleich  eine 
w  e  s  entliehe  Kra  nkh  eitsu  r s  ach  e. 

Wenn  es  darauf  ankommt,  im  ganzen  Verdauungskanal 
längere  Zeit  hindurch  eine  mäßige  Alkali  Wirkung  ohne  Stuhl- 
entleerungen zu  unterhalten,  so  eignet  sich  dazu  am  besten  das 
dreibasiscb  phosphorsaure  Calcium^  welches  weit  in  den 
Darm  hinabgefiihrt  wird,  während  die  Wirkung  des  Natrium- 
earbonats  sieh  vorzugsweise  auf  den  Magen  beschränkt. 
Die  Bedeutung  des  letzteren  Carbonats  bei  chronichen  Magen- 
katarrhen  ist  weniger  auf  die  Beseitigung  der  Säurewirkung 
ala  vielmehr  darauf  zurückzuführen  ^  daß  es  den  Sehleim  löst, 
welcher  in  solchen  Fällen  in  vermehrter  Menge  gebildet  und  wegen 
seiner  XJnlÖsHchkeit  im  sauren  Mageninhalt  auf  der  Schleim- 
haut in  starken  Schichten  abgelagert  wird. 

Häufig  wendet  man  für  diesen  Zweck  die  alkalischen 
Mineralwässer  an,  bei  denen  dann  noch  wegen  der  Gegenwart 
anderer  Bestandteile  die  locaie  Salzwirkung  in  Frage  kommt 
(vergL  oben  S-  387), 
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Weniger  eignen  sich  die  Carbonate,  also  auch  das  Calcium- 
carbonat oder  die  Kreide,  als  Neutralisationsmittel  b^i 
Vergiftungen  mit  Säuren,  weil  die  sich  dabei  in  großer 
Menge  entwickelnde  Kohlensäure  den  Magen  stark  ausdehnt 
und  leicht  eine  Ruptur  desselben  verursacht,  falls  die  Atzung 
sich  auf  die   tieferen  Schichten   der  Magenwandung  erstreckt 

Aber  selbst  wenn  das  nicht  zu  befurchten  ist,  muß  eine 
stärkere  Füllung  des  Magens  mit  Gas  vermieden  werden,  weil 
das  ausgedehnte  Organ  die  bei  solchen  Zuständen  ohnehin  in 
Mitleidenschaft  gezogenen  Nachbarorgane,  insbesondere  Herz 
und  Lungen,  in  ihren  Funktionen  beeinträchtigt.  Da  die 
Hydroxyde  der  Alkalien  für  derartige  Zwecke  wegen  ihrer 
ätzenden  Wirkung  von  vornherein  ausgeschlossen  sind,  und 
die  basischen  Kaliumverbindungen  mit  den  meisten  Säuren 
Salze  liefern,  welche  stärkere  locale  Reizung  verursachen,  so 
bleiben  als  zweckmäßige  Gegenmittel  bei  Vergiftungen 
mit  Mineralsäuren  nur  noch  die  Magnesia  und  die  Natron- 
seifen übrig.  Sie  erfüllen  alle  Anforderungen,  weil  sie  sielbst 
und  die  aus  ihnen  gebildeten  Salze  und  Neutralisationsprodukte 
möglichst  wenig  schädlich  sind.  Bei  Vergiftungen  mit  Oxal- 
säure ist  die  Verbindung  von  Atzkalk  und  Zucker  (Zuckerkalk)» 
welche  als  allgemeines  „Antacidum'^  empfohlen  wurde  (Cle- 
land,  1859)  ein  sehr  geeignetes  Gegenmittel  (Husemann). 

Die  Magnesia  wird  bei  Vergiftungen  mit  Arsen- 
und  arseniger  Säure  empfohlen,  weil  sie  in  neutralen 
und  alkalischen  Flüssigkeiten  mit  diesen  Säuren  unlösliche 
Verbindungen  bildet,  die  aber  nur  dann  leicht  entstehen,  wenn 
die  Magnesia  frisch  gefällt  oder  nicht  zu  stark  gebrannt  ist 
(Bussy,  1846). 

Bei  der  Beurteilung  der  Vorgänge  nach  der  Besorptioii 
der  Alkalien  kommen  zunächst  ihre  Salzwirkungen,  sodann 
eine  Veränderung  der  Alkalescenz  des  Blutes  und  der 
Gewebe,  femer  die  lonenwirkungen  des  Metalls,  z.  B.  des 
Kaliums,  und  endlich  eine  von  der  Ausscheidung  durch  die 
Nieren  abhängige  locale  Einwirkung  auf  die  Harnorgane 
in  Betracht. 

Unter  Alkalescenz  verstehen  wir  hier  das  Vermögen  der  „Al- 
kalien" stärkere  Säuren  zu  neutralisieren.  Dieses  Vermögen  hängt  von 
der   Gesamtmenge   der  Alkalien   ab,  von  welchen  im  Organismus  im 
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wosentHchen  Carbonate,  basische  Phosphate  imd  Albnminate  in  Betracht 
koDiDien.  Mit  dieser  Alkaleseenz  ht  der  basische  Zustand  nicht  zu 
verwechseln,  der  von  den  in  einer  Lüaung:  durch  Dissociation  auftretenden 
frejeu  Hydro xylio neu  (OH)  abhiingL  In  einer  Lösung  von  Natrium* 
byflroxyd  können  nur  OH-Ioncn  auftreten,  nach  der  Gleichung  NaHO 
^^^s'^a— OH.    Eine  Lösung  von  Chlor natri um  enthält  bei  der  DiBsociation 

die  gleiche  Anzald  ÜH-  und  H-lonen:  XaCl+H20--Na-"()H  und  Cl~H, 
sie  ist  daher  neutral.  Auch  eine  Xatriumcarbonatlösung  kann  in  diesem 
physikaUsch-chemischen  Sinne  neutral  sein,  weil  die  Anzahl  der  bei  der 
Dissociatiun  entstehenden  OII-  und  H-Ionen  die  gleiche  ist:  NaaCOs 
H-2(H20j^Xa2— OHOH  und  CO3— HH,  Daher  ist  es  verständlich,  daß 
nach  den  Untersuchungen  von  Höber*)  uiit  Hilfe  der  CoucentrationS' 
ketten  defibriniertes  Kinderblut  bei  physiologisch  cm  Kohlen  Säuregehalt 
in  diesem  Sinne  eine  uugefalir  neutrale  Flüssigkeit  ist. 

Der  gesteigerten  Alkales ce uz  des  Blutes  bat  man 
früher  einen  großen  Einfluß  auf  die  Oxydation arorgänge  im 
Organismus  zugeschrieben,  und  die  letzteren  durch  den  thera- 
peutischen Gebrauch  von  Alkalien  in  solchen  Fällen  zu  ver- 
stärken gesucht,  in  denen  man  die  Krankheit  von  einem  Dar- 
niederliegen der  physiologischen  Verbrennung  ableiten  zu 
können  glaubte.  Zu  diesen  Krankheiten  rechnet  man  nament- 
lich den  Diabetes  und  die  Gicht  und  tut  es,  wenigstens  in 
bezug  auf  die  letztere,  wohl  auch  noch  gegenwärtig. 

Es  ist  sicher,  daß  die  Ursache  des  Diabetes  nicht  in  einer  Yermin- 
derung  des  Oxydationsvormögens  des  Organismus  bestehen  kann.  Sie  ist 
vieltuehr  darin  zu  suchen,  daß  der  Traubenzucker  etwa  dureh  eine,  sei 
es  auch  nur  vorübergehende  Anlagerung  anderer  Atomgruppen  oder 
durch  Verbindung  mit  sich  selbst  unverb rennlich  gemacht  wird,  in  ähn- 
licher Weise,  \^ie  die  &o  überaus  leicht  oiydirbare  Glykuronsüurc  in- 
folge der  Bildung  gepaarter,  manchmal  wenig  stabiler  Verbindungen  un- 
verSndert  in  den  Harn  übergeht. 

Es  entsteht  daher  die  Frage^  ob  und  unter  welchen 
Bedingungen  der  Alkaligehalt  des  Blutes  und  der 
Gewebe  steigt^  und  welchen  Einfluß  eine  solche  Steigerung 
auf  die  Funktionen  und  Stoflfweeh  sei  Vorgänge  des  Organismus 
ausübt  Von  diesen  Fragen  läßt  sich  zur  Zeit  keine  auch  nur 
mit  annähernder  Sicherheit  beantworten. 

1)  Höh  er,  Pftügers  Arch.  f.  d.  ges.  Physioh  99.  572.  1903,  Über 
die  Basicitäts-  und  Aciditätsbestimmungen  nach  dem  Princip  der  Con- 
centrationsketten,  vergl,  Hamburger^  ÖBniotificher  Druck  und  lonen- 
lehre.    Wiesbaden  1904,    2.  Bd,  S.  330. 
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Die  verstärkte  Zufuhr  von  Alkalien  veranlaßt  unter 
allen  Umständen  eine  Zunahme  ihrer  Menge  im  Gesamtorga- 
nismus, selbst  wenn  sie  dabei  von  der  Säure  des  Magensaftes 
neutralisiert  werden,  denn  in  diesem  Falle  entgehen  die  Alkalien 
der  Darmsekrete,  die  unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  vom 
Magen  her  eine  Neutralisation  erfahren,  diesem  Schicksale 
und  kehren  unverändert  in  das  Blut  zurück.  Der  hierdurch 
herbeigeführte  Überschuß  wird  dann  mit  dem  Harn  entleert 
und  erteilt  diesem  eine  alkalische  Reaction. 

Dabei  ist  es  aber,  in  gewissen  Fällen  wenigstens,  nicht  gleichgültig, 
ob  die  Vermehrung  der  Alkalien  durch  Natrium-  oder  Kaliumcarbonat 
hervorgebracht  wird.  Der  Organismus  steht  beständig  unter  dem  Ein- 
fluß einer  Natriumcarbonatwirkung,  deren  Fortfall  sofort  den  Tod  her- 
beiführt, wie  die  bereits  (S.  422)  erwähnten  und  bei  der  Gruppe  der  Säuren 
näher  angeführten  Versuche  mit  Fütterung  von  Salzsäure  an  Kaninchen 
lehren.  Die  Tiere  können  in  solchen  Fällen  noch  kurz  vor  dem  Tode 
durch  Injection  von  Natriumcarbonat  in  die  Venen  gerettet  werden, 
während  Kalium-  und  Lithiumcarbonat  diesen  heilsamen  Erfolg  nicht 
haben,  vielleicht  weil  sie  in  eigenartiger  Weise  auf  das  Nervensystem 
wirken.  In  neuerer  Zeit  hat  man  das  Natriumcarbonat  aus  dem  gleichen 
Orunde  gegen  das  Coma  diabeticum  empfohlen. 

Über  die  Neutralisationsgröße  des  Blutes  für  Säuren 
(Stärke  der  alkalischen  Reaction)  nach  Zufuhr  von  Alkalien 
liegen  keine  ausreichenden  Untersuchungen  vor,  wegen  der 
Schwierigkeit,  das  Säureäquivalent  des  Blutalkalis  mit  genü- 
gender Sicherheit  festzustellen.  Nach  vorläufigen  Versuchen 
scheint  die  Kohlensäuremenge  des  Blutes,  die  von  dem  Alkali- 
gehalt des  letzteren  abhängig  ist,  nach  der  Zufuhr  von  Natrium- 
carbonat nur  um  einen  mäßigen  Betrag  zu  steigen,  so  daß  eine 
erhebliche  Anhäufung  des  letzteren  im  Blute  nicht  anzunehmen 
ist.  Noch  weniger  läßt  sich  übersehen,  ob  und  in  welchem  Maße 
der  Alkaligehalt  der  Gewebe  unter  solchen  Verhältnissen  ver- 
mehrt wird.  Wahrscheinlich  halten  Resorption  und  Ausschei- 
dung durch  die  Nieren  einander  derartig  das  Gleichgewicht, 
daß  auch  bei  starker  Zufuhr  eine,  auch  nur  vorübergehende 
erhebliche  Vermehrung  der  Alkalien  auch  in  den  Geweben 
nicht  eintritt. 

Welche  Bedeutung  eine  derartige  geringe  Vermehrung  der 
Alkalien  des  Blutes  und  der  Gewebe  nach  Ausschluß  aller 
mitwirkenden  Momente  für  den  Stoffwechsel  hat,  ist 
unbekannt.    Man  hat   zwar  Veränderungen  des   letzteren  nach 
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der  EinverleibüDg  von  Alkalien  sowohl  an  Tieren  als  auch  an 
Menschen  nachgewiesen^  allein  dabei  kann  mir  der  sumnia- 
rische  Einfluti  dieser  Mittel  auf  die  Stoffwechsel  Vorgänge  über- 
sehen werden»  Diese  aber  werden  von  verschiedenen  Faktoren 
beherrscht. 

Bei  der  Frage  nach  dem  Elofluas  der  Alkalien  auf  den 
Stofi'weeheel  handelt  es  sich  fast  ansnahmslos  um  das  Natrium- 
carbonat  Dabei  kommen  zunächst  die  Folgen  der  Einwir- 
kung des  letzteren  oder  der  Alkalien  im  allgemeinen  auf 
den  Magen  und  Darmkanal  in  Betracht,  die  derartig  sein 
können^  daß  die  Verdauung  und  die  Aufnahme  der  Nahrungsmittel 
gestört^  ein  allgemeiner  krankhafter  Zustand  des  Organismus 
erzeugt  und  die  Menge  der  StofFvvecIiselprodukte  unabhängig  von 
einer  direkten  Wirkung  des  Aikalis  vermindert  oder  vermehrt  wird. 
In  den  y  er  SU  ch  en  von  R  a  b  u  t  e  a  ü  un  d  0  o  n  b  t  a  n  t  ^ )  (1 870)  ver- 
ursachten bei  letzterem  tägliche  Gaben  von  5  g  Natrium* 
bicarbonat  binnen  10  Tagen  Appetitlosigkeit^  Anämie  und  Ab- 
magerung. In  noch  büberem  Grade  trat  dieser  Zustand  bei 
einer  Frau  ein,  welche  8  Tage  lang  täglich  5—6  g  Kahum- 
carbonat  nahm.  Dabei  verminderte  sich  die  Harnstoffmenge 
im  letzteren  Falle  um  mehr  als  20%,  im  ersteren  um  8%, 
Lomikowsky  (1873)  wollte  am  Hunde  scorbutische  Erschei- 
nungen erzeugen  und  beobachtete^  dalJ  täglich  gereichte 
Mengen  von  15^60  g  Natrium  bicarbonat  unter  Durchfällen  und 
Abmagerung  den  Tod  herbeiführten*  An  der  Darm  Schleim- 
haut ^  namentlich  aber  in  den  Nieren  fanden  sich  sehr  erheb- 
liche Veränderungen*  Die  Alkalien  können  demnach  bei  ihrer 
Ausscheidung  durch  die  Nieren  diese  schädigen  und  dadurch 
Abnormitäten  der  Harnabsonderuug  bewirken.  Einen  weiteren 
Einfluß  hat  die  Salz  Wirkung,  die  auch  den  alkalisch  rea- 
gierenden Salzen^  um  die  es  sich  hier  handelt,  nicht  fehlt,  wenn 
sie;  wie  die  Carbonate  der  Alkali  metallen  leicht  reBorbierbar  sind. 
Die  Folge  ist  eine  Steigerung  der  Stickitoffausscheidung.  Das 
Zusammenwirken  solcher  verschiedenen,  zum  Teil  einander  ent- 
gegengesetzten Einflüsse  macht  es  erklärlich,  daß  die  Unter- 
suchungen über  das  Verhalten  des  Stoffwechsels  nach  der  Auf- 
nahme von  Alkalien   bisher  keine   einbeitlicben  Kesultate   er- 


1)  Die  Literatur  bei  Stadelniann,  Üb.  d.  Einfl.  der  Alkalien  auf  den 
men schlichen  Stoffwechsel,  Stuttgart  1890 ;  enthält  unter  andercnj  die  unten 
erwähnten  Unterauc hangen  von  Burchard,  Klemptner  und  Kozerski, 
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geben  haben.  Dazu  kommt,  daß  die  Art  der  Ausführung  der 
Versuche  die  Beurteilung  der  Resultate  oft  sehr  erschwert 
Die  mit  der  Nahrung  aufgenommenen  sowie  die  mit  den  Fäces 
entleerten  Stickstoffmengen  werden  in  der  Regel  nicht  direkt 
bestimmt,  sondern  nach  vorhandenen  analytischen  Daten  be- 
rechnet, namentlich  aber  werden  Doppelbestimmungen  bei  den 
Analysen  unterlassen,  die  allein  vor  Irrtümern  und  Versehen 
zu  sichern  vermögen. 

An  Hunden  im  Stickstoffgleichgewicbt  hatten  tagliche  Gaben  von 

2  g  Natriumcarbönat  keinen  erkennbaren  Einfluß  auf  die  Stickstoffaus- 
scheidung (Severin,  1868;  A.  Ott,  1881),  nach  4— 7  g  dagegen  ließ  sieh 
eine  nicht  unbedeutende  Steigerung  derselben  nachweisen  (Severin,  1868; 
J.  Mayer,  1881).  Auch  an  Menschen  hat  man  nach  Gaben,  welche 
die  Verdauung  nicht  störten,  eine  Vermehrung  der  Hamstoffausschei- 
dung  beobachtet  (Rabuteau  und  Constant,  1870;  Martin-Damon- 
rette  und  Hyades,  1880).  Doch  fand  Münch  (1863)  beim  Menschen 
nach  3—9  g  Natriumcarbönat  nur  die  Wasserausscheidung  durch  die 
Nieren  verändert  und  zwar  anfangs  vermindert  und  sodann  vermehrt 

In  den  ausgedehnten  Untersuchungen  von  Stadelmann i)  und 
Burchard  (1889)  und  Stadelmann  und  Klemptner  (1890)  an  Menschen 
verursachte  citronensaures  Natrium,  welches  im  Organismus  zum 
größten  Teil  in  das  Carbonat  umgewandelt  wird,  in  täglichen  Gaben, 
welche  meist  18  g,  doch  auch  ansteigend  bis  zu  30  g  Natriumcarbönat 
entsprachen,  an  den  einzelnen  Tagen  einer  jeden  Versuchsperiode  un- 
gewöhnlich große  Schwankungen  der  Stickstoff ausscheidung,  so  daß  z.  B. 
an  einem  Tage  im  Harn  14,0  g  N,  an  einem  anderen  Tage  derselben 
Versuchsreihe  nicht  weniger  als  19,5  g  gefunden  wurden.  Dabei  war 
in  den  verschiedenen  Versuchsperioden  die  täglich  im  Mittel  aller  Tage 
ausgeschiedene  Stickstoffmenge  entweder  unverändert  oder  etwas  ver- 
mehrt, häufiger  und  bedeutender  indeß  vermindert. 

Im  Anschluß  an  die  Untersuchungen  von  Burchard  und  Klempt- 
ner hat  Kozerski  ebenfalls  unter  Stadelmanns  Leitung  an  sich 
selbst  Versuche  mit  Natriumcarbönat  angestellt.  Die  tägliche  Stick- 
stoffausscheidung im  Harn  und  Kot  war  auch  ohne  die  Aufnahme 
von  Natriumcarbönat  eine  sehr  schwankende.  Doch  sind  die  Mittel- 
zahlen für  die  einzelnen  Perioden  sehr  gleichmäßige.  In  der  ersten 
Periode  wurden  von  dem  in  der  Nahrung  berechneten  und  aufgenommenen 
Stickstoff  (23,6  g)  92%  resorbiert  und  88%  im  Harn  ausgeschieden. 
Während   der   täglichen   Aufnahme  von  3—11  g  Natriumcarbönat  und 

3  Flaschen  Sodawasser  betrug  die  resorbiert  Stickstoffmenge  88%  und 
die  im  Harn  ausgeschiedene  fast  genau  ebensoviel;  in  der  3.  Periode 
wurden  bei  täglich  13  g  Natriumcarbönat  und  3  Flaschen  Sodawasser 
ebenfalls  88%  resorbiert  und  wieder  ausgeschieden. 


1)  a.  a,  oben  S.  429. 
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Ans  allen  diesen  Versnchen  folgt  auf  das  bestiramtestej 
daß  bei  Aufnahme  von  Natrium carbonat  in  den  Magen  ein 
Einfluß  des  Salzes  auf  den  Eiweißstoffwechsel  durch 
Resorption  nicht  zustande  kommt  Dieses  Resultat  stebt 
völlig  im  Einklang  mit  der  oben  erwähnten  Tatsache,  daß  der 
Alkaligehalt  des  Blutes  durch  Resorption  vom  Magen  aus 
nicht  wesentüch  vermehrt  werden  kann  und  daß  wahrscheinlich 
Äuch  der  Alkaligehalt  der  Gewebe  keine  Steigerung  erfährt. 

An  tracheotomierten  und  rait  einem  RespirationBapparat  verhnndeTieii 
Kaninchen  wurde  der  Sauerstoffverbrauch  und  die  Kohteneäcre- 
ausscbeidung^  bei  Alkaliznfuhr  vermehrt,  bei  Säure  zufuhr  verraindcrt 
gefunden  (C.  Lebraann,  1884). 

Eür  besonders  wirksam  hält  man  die  Alkalien  bei  der 
Behandlung  der  Gicht  Man  ist  dabei  von  der  Voraus- 
setzung ausgegangen,  daß  infolge  der  verstärkten  Alkalescenz 
des  Blutes  die  Verbrennung  der  Harnsäure  zu  Hametoff 
begünstigt  wird.  In  der  Tat  gelangte  Basham  (1870)  bei 
seinen  Versuchen  an  Kranken^  welche  an  Harn  säuresteinen 
litten,  zu  dem  Resultat^  daß  nach  dem  Gebrauch  der  Alkalien 
die  Harnsäure  verschwindet,  während  die  Menge  des  Harnstoffs 
zunimmt  Meist  waren  jedoch  die  Ergebnisse  solcher  Unter- 
suchungen schwankende  und  unsichere  oder  sogar  vüllig  negative 
(Severiuj  1868).  Das  gilt  auch  in  bezug  auf  die  Lithium- 
salze j  deren  Einfluß  auf  die  Harn  säure  aus  Scheidung  Bosse 
und  Buchheim  (1862)  an  sich  und  an  Grichtkranken  unter- 
suchten. 

Man  sucht  nicht  nnr  die  Ablagerung  der  Harnsäure  in  den 
Gelenken  und  der  Blase  durch  die  Alkalien  zu  verhindern^ 
sondern  wendet  die  letzteren  häufig  auch  in  der  Absicht  an^ 
fertig  gebildete  Harnsiiuresteine  in  der  Blase  aufzulösen. 
Man  hat  besonders  das  Lithiumcarbonat  für  diesen  Zweck 
empfohlen  (Ure,  1844;  Binswanger,  1847)^  weil  es  die  Harn- 
säure weit  leichter  zu  lösen  vermag  als  andere  Alkalien 
^LipowitZj  1841  )j  und  zwar  in  der  vierfachen  Menge  als  das 
Natriumcarbonat  (B  ins  wanger).  Allein  mit  so  einfachen  Ver- 
hältnissen hat  man  es  in  der  Blase  nicht  zu  tun^  daß  bei  einer 
solchen  ßehandlungs weise  das  Lüsungs vermögen  der  einzelnen 
Alkalien  eine  wesentliche  KoUe  spielen  könnte.  Die  letzteren 
gehen  zwar  leicht  in  den  Harn  über^  erteilen  aber  demselben 
beim  Menschen  keineswegs  eine  wirkliche  alkalische  Reaction. 
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Denn  wie  alle  anderen  Salze  werden  auch  die  Alkalicarbonate  in 
den  Nieren  in  möglichst  saurem  Zustande  ausgeschieden  und 
finden  sich  daher  im  Harn  als  Dicarbonate.  Unter  diesen  Verhält- 
nissen bilden  sich  in  der  Blase  allenfalls  nur  die  schwer  lös- 
lichen sauren  hamsauren  Salze.  Das  hamsaure  Lithium  wird 
in  seinen  Lösungen  durch  Kohlensäure  sogar  vollständig  zer- 
legt, indem  die  Harnsäure  im  freien  Zustande  ausgeschieden 
wird,  während  das  Lithium  als  Carbonat  in  Lösung  bleibt 
(v.  Schilling^)).  Das  Lithiumcarbonat  ist  daher  für  den  hier 
in  Rede  stehenden  Zweck  ganz  unbrauchbar.  Das  gleiche 
gilt  von  den  verschiedenen  neuerdings  empfohlenen  Lithium- 
verbindungen, z.  B.  dem,  Urosin  genannten,  Chinasäuren 
Lithium. 

Ferner  ist  dabei  zu  berücksichtigen,  daß  die  in  den  Harn 
übergehenden  Doppelcarbonate  der  Alkalien  stets  in  sehr  ver- 
dünntem Zustande  zur  Wirkung  kommen  und  infolgedessen 
größere  Steine  mit  relativ  kleiner  Oberfläche  überhaupt  wenig 
angreifen  können.  Nimmt  der  Harn  aber  bei  Zufuhr  größerer 
Mengen  solcher  Mittel  eine  stärkere  alkalische  Reaction  an, 
so  tritt  die  Gefahr  ein,  daß  bei  längerem  Gebrauch  eine 
Fällung  von  Erdphosphaten  erfolgt,  die  eine  neue  Quelle  der 
Steinbildung  abgeben. 

Nicht  anders  als  die  unorganischen  Alkalien  sind  die  in  neuerer 
Zeit  empfohlenen  organischen  Basen  zu  beurteilen,  darunter  namentlich 
das  Piperazin,  NH<^][][2— CHz^^^jj^  ^^^  Lysidin,  n/^^^—CH^j^jj  ^ 

das  Hexamethylentetramin  oder  Urotropin,  (CH2)6N4,  obgleich  wenig- 
stens die  beiden  erstgenannten  Harnsäure  im  Eeagensglas  noch  leichter 
lösen  als  das  Lithiumcarbonat.  Sie  verlieren  aber  dieses  Lösungsver- 
mögen fast  vollständig,  wenn  außer  ihnen  gleichzeitig  auch  nur  1% 
Chlornatrium  zugegen  ist 2). 

Wenn  man  trotzdem  nach  dem  methodischen  Gebrauch  der 
alkalischen  Mineralwässer  einen  Abgang  von  H  arn  säure - 
concrementen  beobachtet  hat,  so  beruht  dieser  Erfolg  darauf, 
daß  in  solchen  Fällen  sich  in  der  Blase  nicht  ein  einzelner 
solider  Stein,    sondern  eine   aus  mehreren  kleineren    Stücken 


1)  V.  Schilling,  Liebigs  Ann.  d.  Chem.  122.  243.  1862. 

2)  Vergl.  Vindevogel,  Annales  publikes  par  la  Soc.  roy.  des  sc. 
m^dic.  et  natur.  de  Bruxelles.  t.  IX.  fasc.  1. 1900;  Travaux  de  Finstitut  de 
therapeutique.    Bruxelles  1901. 
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durcli  Öcbleim  und  andere  Suba tanzen  mehr  oder  weniger  fest 
z  US  am  mengekittete  Maaae  findet^  die  unter  dem  Einfluß  der 
Alkalien  durch  Lockerung  und  Lösung  des  BindemittelB  zum 
Zerfall  gebracht  und  dann  atuck weise  entleert  wird. 

Auch  in  anderen  krankhaften  Zuständen  der  Hamorgane 
kann  die  vorübergehende  alkalische  Beschaftenheit  des  Harns 
von  Nutzen  sein.  In  analogem  Sinne  wie  im  Verdauungskanal 
läßt  sich  auch  in  der  Blase^  den  Nierenbecken  und  vielleicht 
schon  in  den  Nieren  ein  unter  Umständen  heilsamerj  direkter 
Einfluß  auf  die  Schleimhaut  und  die  Epithelien  der 
Harnkanälchen  erzielen.  SelbBt  die  Abstumpfung  einer  über- 
mäßig sauren  Reaction  des  Harns  hat  zuweilen  eine  thera- 
peutische oder  vielmehr  prophylaktische  Bedeutung.  Man  sucht 
in  dieser  Weise  in  geeigneten  Fällen  die  Ausscbeidung  von 
freier  Harnsäure  in  der  Blase  und  die  Bildung  von  Blasen- 
steinen  zu  verhindern  oder  wenigatens  zu  beschränken. 

Wie  die  leicht  diffundierharen  Salze  im  allgemeinen,  ver- 
anlassen auch  die  Alkalien  eine  vermehrte  Wasseraus- 
Scheidung  durch  die  Nieren  und  wirken  deshalb  diure tisch. 
In  dar  Praxis  räumt  man  ihnen  in  dieser  Beziehung  einen 
Vorzug  vor  deii  neutralen  Salzen  ein.  Ob  sie  in  der  Tat  die 
Niereu  leichter  passieren  als  die  letzteren  und  deshalb  kräf- 
tigere  Diuretica  sind,  läßt  sich  aus  Mangel  an  ausreichenden 
Tatsachen  nicht  entscheiden.  Doch  darf  die  Angabe  nicht  be- 
stritten werden,  daß  diese  Mittel  bei  Waasersnchten  in  der 
Regel  mehr  leisten  als  die  neutralen  Alkalisalze.  Der  günstige 
Erfolg  braucht  aber  nicht  mit  einer  stärkeren  d  iure  tischen 
Wirkung  zusammenzuhängen ^  sondern  läßt  sich  mit  mehr 
W^ahrscheinlichkeit  von  einem  günstigeren  Einfluß  auf  den 
Zustand  der  Gewebe  in  dem  bei  der  Kochsalzgruppe  (oben 
S*  390)  angegebenen  Sinne  ableiten, 

.Bei  der  Anwendung  der  Alkalien  als  Diuretica  gibt  man 
den  Kaliumsalzen  den  Vorzug  vor  den  Natriumverbindungen 
und  wählt  mit  Vorliebe  das  Kaliumacetat.  Das  Kalium* 
carbonat  verursacht  bei  längerem  Gebrauch  infolge  der  wieder- 
holten Neuti^^lisation  des  Magensaftes  und  der  direkten  Ein- 
wirkung auf  die  Schleimhaut  leicht  Störungen  der  Magen- 
funktionen^  während  das  Acetat  diese  Ubelstände  nicht  hat  und 
ohne  Schaden    längere  Zeit   gebraucht  werden  kann.     Im  Or- 
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ganismus  wird  die  Essigsäure  wie  andere  rein  organische 
Säuren  der  Fettreihe  verbrannt,  und  das  Kalium  tritt  als 
Carbonat  aut^  welches  dann  die  gewünschte  Alkaliwirkang 
entfaltet.  Solchen  Salzen  mit  organischen  Säuren  entstammen 
die  Carbonate,  die  sich  beim  Menschen  nach  dem  Genuß  von 
Obst  und  Früchten  im  Harn  finden  und  dem  letzteren  bei  den 
Herbivoren  unter  normalen  Verhältnissen  eine  alkalische  Reac- 
tion  erteilen. 

Ob  die  Carbonate  der  Alkalien  auch  mit  dem  Schleim 
ausgeschieden  werden  und  diesen  dadurch  flüssiger  zu  machen 
vermögen,  ist  ungewiß.  Bei  der  Anwendung  der  warmen, 
soda-  und  kochsalzhaltigen  Mineralwässer  gegen  chronische 
Bronchialkatarrhe  spielt  sicherlich  auch  die  Temperatur  eine 
große  Rolle.  Bei  innerlicher  Einverleibung  von  Natriumcarbonat 
an  Hunden  mit  completer  Gallenfistel  geht  Natriumcarbonat 
nicht  in  die  Galle  über  (G 1  a  s  s  ^))  und  verändert  dem  entsprechend 
weder  ihre  Menge  noch  ihre  Beschaffenheit  in  erheblicher  und 
constanter  Weise  (vergl.  besonders  Rutherford,  18795  Pre- 
vost  und  Binet,  1888;  Glass).  Auch  das  Calcium  findet 
sich  nach  der  Eingabe  des  Phosphats  oder  Lactats  nicht  in 
vermehrter  Menge  in  der  Galle  (Jankau,  1891). 

Von  der  Voraussetzung  ausgehend,  daß  die  Rhachitis  der 
Kinder  und  die  Osteomalacie  von  einer  mangelhaften  Aufnahme 
oder  einer  vermehrten  Ausgabe  von  Ealk  abhängen,  hat  man 
namentlich  das  Calciumphosphat  bei  diesen  und  anderen  Er- 
nährungskrankheiten empfohlen  (Ben  eke,  1850)  und  angewen- 
det und  sich  bis  in  die  neueste  Zeit  unablässig  bemüht,  die 
Resorptions-  und  Ausscheidungsverhältnisse  des  Kalkes  näher 
zu  untersuchen.  Buchheim  und  Wagner 2)  stellten  zuerst 
fest,  daß  beim  Menschen  nach  der  vermehrten  Einfuhr  von 
Kalksalzen  in  den  Magen  der  Kalkgehalt  des  Harns  nur  um 
einen  geringen  Betrag  vermehrt  wird,  und  Buchheim  und 
Körb  er  fanden,  wie  bereits  oben  (S.  417)  erwähnt  ist,  daß 
die  Herbivoren  mit  ihrem  längeren  Darmkanal  weit  mehr 
Kalk    und    Magnesia    resorbieren,    als    die    Camivoren.     Das 


1)  Glass,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  30.  241. 1892.    Literatur. 

2)  Wagner,  Experimenta  de  excretione  calcariae  et  magnesiae. 
Diss.  Dorpat  1855. 


Älfealieri,  Sauren,  ITöIogene  und  OxydationsmitteL  —  Alkalien.  435 


Geaamtresultat  aller  weiteren  Untareuchimgen ' )  bestätigt  die 
Ansicht  von  Buchheim^),  daß  dem  menschliclieü  OrganistnuB 
auch  in  Krankheiten  mit  der  Nahrung  ausreichende  Mengen 
von  Calciüäi  ak  Phosphat  zugeflihrt  und  von  ihm  in  beschränk- 
tem Maße  resorbiert  werdeji,  und  daß  die  Ausscheidung  des 
Überschusses  durch  die  Nieren  erfolgt.  Nur  ein  kleiner  Teil 
des  resorbierten  Kalka  findet  seinen  Weg  zurück  in  den  Darm 
(F.  Voit^  1892),  Knochenerkrankungen  werden  nicht  durch 
einen  Mangel  an  Calcinmphosphat  herbeigefilbrtj  sondern  be- 
ruhen auf  ErnälLrungastorungen,  durch  welche  seine  Ablagerung 
Terhindert  oder  seine  Abgabe  und  Ausfuhr  gesteigert  werden. 
Wie  reichlich  die  Kalkaufnahme  bei  großem  Bedarf  sein  kann^ 
zeigt  die  Bildung  der  Kalkschalen  der  V^'ogeleien 

1.  Kali  caUBticum  faanm,  Kaliitmhydroxyd,  Ätzkali,  HKO.    (-ylin- 
^rische,  an  der  Luft  feacht  werdende  nnd  alltnähUch  zerfließende  Stäbchen. 

2.  Liquor  Kali  caustici,  Kalilauge;  Spec,  Oew.  1,130—1,140,  nahe- 
zu 15%  HKO  entlialtenct. 

3.  Liquor  Natri  caustiei,  Natronlauge;  Spec.  Gew.  1,168—1,172, 
nahezn  15%  HNaO  enthaltend. 

4.  Kalium   c  a rh  o n i c  u  ni  j  Kaliumcarboiiat,  mindestens  95%  K^COa 
enthaltend. 

.5.  Liqaor  Kalil  carbonici,  KaliuuKiBrbonatlöaung,  enthält  33% 
U  KaCO,. 

F  B.  Kalinm    carboniuuiii    er u dum,   Pottasche;    soll   mindestens 

90%  K2OO3  euthalteTi. 

7.  Kalium   bicarbonicum,   Kaliumbicarbouatj   iii  4  Wasser  lüss- 
liehe  Kriatalle. 

»8.  Natrium  carbonicüm»    Natriumcarbonat,   Na2C0a+10H20;   ent- 
Mit  37%  NaaCQs;  in  L8  Wasser  löalich. 

ü.  Natrium  c  a  r  b  o  n  i  c  u  in  a  i  e  c  u  m ,  e  n  twässer  tea  Nat  n  u  m  ciirbonat : 
fiir  Palvermisclinngen,  z.  B.  zur  Herstellung  des  kiinstlich«n  Karlsbader 

tfiabes,  zu  verwenden. 
10»  Natrium  carbonicum  crudnin,  Soda 
,        11.  Natriuiii  bicarbonicüifli   Natnumbiearbonat,   NaIlCOjj   ktistall' 
liasserfreie,  in  12  Wasser  Hisliche  KristaÜkruäten*     . 
Die    nicht   ofticincllen    TrooliiBci    Hatrii    bicarbonicl,    Yielij-Pa- 
ötiUen,  enthalten  jedoa  0,1  Natriumcarbonat  auf  0,9  7^ucker. 

12.  Lithium  carbonicum^  Lithlomcarbonat;  weiöes  kriätallinisches. 
in  80  kaltem  Wasser  loa  liebes  Pulver.  Gaben  0,05—0,3,  als  Pulver  oder 
in  RohlenBüarewasser. 


I 


1)  Fritz  Voit,   Ztäcbr.  f.  Biolog,   ^9.  357.  18Dä;  Küdel,   Arch,  f. 
\mp.  Patb.  u,  Pharmakon  S:t.  7^  1893;  Rey,  ibid.  :i*^.  29.i.  1895. 

2)  vergL    Buehheim,    Lehrbuch    der   Arzneimitfeellebre.     2.    AuH. 
159  u.  IfVl.  Leipzig  1859. 
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13.  Sapomedicatns,  medicinische  Seife;  Natronseife,  ans  Schweine- 
schmalz und  Olivenöl  dargestellt  Meist  nur  zur  Herstellung  von  Pillen 
benutzt. 

14.  Spiritus  saponatus,  Seifenspiritus;  Lösung  einer  aus  Olivenöl 
dargestellten  Kaliseife  in  Weingeist. 

15.  Sapo  kalinus,  Kaliseife;  aus  Leinöl  durch  Verseifen  mit  Kali- 
lauge dargestellt.  16.  Sapo  kalinusvenalis,  Schmierseife,  g^üne  Seife. 

17.  Natrium  phosphoricum,  Natriumphosphat,  Na2HP04-|-12H20; 
in  2,5  Wasser  lösliche,  alkalisch  reagierende,  verwitternde  Kristalle. 

18.  Borax,  Natriumtetraborat;  Na2B4O7+10H2O;  in  17  Wasser  und 
reichlich  in  Glycerin  löslich. 

19.  Magnesia  usta,  gebrannte  Magnesia,  MgO;  amorphes,  leichtes^ 
in  Wasser  fast  unlösliches  Pulver. 

20.  Magnesium  carbonicum,  Magnesia  alba,  Magnesiumcarbonat; 
meist  3(MgC03)+Mg(OH)2-f-4H20,  in  Wasser  fast  unlöslich,  ziemlich 
leicht  löslich  in  Kohlensäurewasser  (Struvesches  Magnesiumbicarbonat- 
wasser). 

Pulvis  Magnesiae  cum  Rheo,  vergl.  oben  S.  362. 

21.  Calcaria  usta,  gebrannter,  ungelöschter  Kalk,  CaO. 

22.  Aqua  Calcariae,  Kalkwasser;  gesättigte  Lösung  von  Calcium- 
hydroxyd,  ungefähr  1 :  600. 

23.  Calcium  carbonicum  praecipitatum,  Calciumcarbonat; 
durch  Fällen  von  CaCl2  mit  Na2C03  dargestellt. 

24.  Calcium  phosphoricum,  Calciumphosphat;  durch  Fällen  von 
Ohlorcalcium  mit  Natriumphosphat  dargestellt. 


4.  Gruppe  der  Schwefelalkalien. 

Die  Schwefelverbindungen  der  Alkali-  und  alka- 
lischen Erdmetalle,  die  Sulfide  sowohl  wie  die  Sulfhydrate^ 
schließen  sich  in  bezug  auf  ihre  localen  Wirkungen  der  vorigen 
Gruppe  an.  Sie  zeichnen  sich  durch  ihr  großes  Lösungsvej- 
mögen  für  Horn^^bilde  aus.  Wegen  dieser  Eigenschaften 
greifen  sie  die  Haare  und  die  Epidermis  der  Haut  sehr  stark 
an  und  dienen  deshalb  im  Orient  als  Enthaarungsmittel,  und 
finden  bei  Hautkrankheiten  in  ähnlichem  Sinne  wie  die 
verdünnte  Kalilauge  Anwendung,  gegenwärtig  indeß  nicht  so 
häufig  wie  früher.  Welches  Schwefelalkali  man  dazu  wählt, 
ist  ziemlich  gleichgültig.  Eine  Zeitlang  war  das  Fünffach- 
schwefelcalcium  in  Form  der  Solutio  Vlemingx  beliebt.  Neuer- 
dings wird  vom  AUylsuIfoharnstoff,  dem  Thiosinamin,  ange- 
geben, daß  es  Narben  zu  erweichen  imstande  sei,  wenn  es  in 
diese  eingespritzt  wird.     Von   einer  specifisch^n  Wirkung  der 
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Schwefel  verbin  dangen  auf  die  Haut  kann  nicht  die  Rede  ßein. 
Die  Äneichtj  daß  der  Schwefel  und  seine  Präparate  gewisse 
besondere  Beziehungen  zur  Haut  habe^  hat  sich  durch  die 
Tradition  fortgepflanzt  und  findet  noch  gegenwärtig  ihren 
Ausdruck  in  der  Anwendung  der  Schwefelwäasor  in  Form 
von  Bildern  und  Trinkkuren  bei  Hautkrankheiten  und  in 
anderen  Zuständen^  in  denen  die  Haut  und  die  Schleimhäute 
beteiligt  sind. 

Die  kleinen  Mengen  von  Schwefel wasseratofl"  oder  Sehwefelalkalien, 
um  welche  es  sich  dabei  handelt,  machen  diese  Wässer  sicherlich  nicht 
211  hcilsaaien  Ägcnticn,  Die  Wirkungen  des  kalten  und  warmen 
Waaaeräj  die  bei  solchen  Kuren  eingehaltene  Diät  und  Lebensweise  sind 
vollkommen  ausreichend,  um  die  beübacliteten  heilsamen  Folgen  zu  er- 
tllren.  Auch  die  Tatsache,  daÜ  in  das  Blnt  injiciertes  Schwefel  Wasser- 
stoff wasser  an  Katzen  VerÜndernng-en  des  Darmkanals  hervorbringt 
(().  Weber,  1864;5  die  denen  bei  Arsenvergiftung  gleichen,  sowie  der 
Ifmfitandj  daß  der  Schwefel  Wasserstoff  von  der  Haut  resorbiert  wird,  ge- 
nügten nicht,  um  den  Scliwet'el wässern  eine  besondere  therapeutische 
Bedeutung  zuzuschreiben. 

Der  Schwefelwasserstoff  ist  ein  reines  Nervengift^ 
welches  Convulsionen  und  Lähmung  verschiedener  Gebiete  des 
Central  nerv  ensy  3  tem%  insbesondere  der  Eeepirationscentrenj 
hervorbringt,  ohne  dem  Blute  Sauerstoff  zn  entziehen,  wie  man 
früher  geglaubt  hat-  Doch  ist  ein  anscheinend  kleiner  Teil  in 
Form  von  Sulfohamoglobm  im  Blute  enthalten  (E,  Meyer  *)), 
Das  Öchwefelnatrium  tötet,  in  Gaben  von  6  mg  pro  kg 
Körpergewicht,  bei  der  Einspritzung  in  das  Blut  Kaninchen 
unter  den  gleichen  Erscheinungen  wie  der  Schwefel  Wasserstoff^ 
ebenfalls  bevor  es  noch  zur  Radnction  des  Blutes  kommt 
(PohP))-  Schwefelwasserstoff-  und  Schwefelnatriumvergiftung 
sind  daher  in  demselben  Sinne  identisch  wie  Blausäm*©-  unrl 
Cyankaliuni Vergiftung,  An  Fröschen  verursacht  der  Schwefel- 
wasserstoff unter  gewöhnlichen  Verhältnissen  eine  allgemeine 
Lähmung»  Bei  niederer  Temperatur  dagegen  kann  nach  ein- 
maliger Vergiftung  auf  die  Lähmung  ein  hochgradiger,  bis  zu 
14  Tagen  andauernder  Tetanna  folgen,  ja  eine  Combination 
von  Lähmung  und  Krämpfen  hielt  zuweilen  sogar  monatelang 
an  (Harnack^))i 

1)  K  Meyer,  Arck  f,  exp.  Path.  u.  PhaTuiakoL  4L  325,  189&. 

2)  Pohl,  Artih.  f.  exp,  Path.  u,  FhanuakoL  ts*.  L  lB8ti. 

3)  Harnack,  Areh   f.  csp,  Path.  u.  Pharmakol  3^,  156.  18^. 


438  Unorgan.  Verbindungen  als  Nerven-,  Muskel-,  Stoffwechsel-  u.  Ätzgifte. 

An  einem  gesunden  Manne,  der  1 — 2  Stunden  lang  mit 
der  Entwicklung  von  Schwefelwasserstoff  beschäftigt  war  und 
zugleich  beim  Auswaschen  von  Niederschlägen  mit  Schwefel- 
wasserstoflFwasser  hantiert  hatte,  traten  die  Vergiftungserschei- 
nungen erst  nach  einigen  Stunden  auf,  bestehend  in  Ohnmachts- 
anfällen, heftigen  Leibschmerzen,  Erbrechen,  später  schweren 
Störungen  der  Respirationsbewegungen,  die  ganz  unregelmäßig 
erfolgten  und  von  apnoischen  Pausen  unterbrochen  wurden 
(A.Cahni). 

Zu  dieser  Gruppe  gehört  auch  der  Schwefel,  welcher  in 
gewissen  Fällen  ein  sehr  brauchbares  Abführmittel  ist 
Kommt  derselbe  im  feinverteilten  Zustande  in  den  Magen,  so 
bleibt  er  ganz  unverändert.  Gelangt  er  dann  weiter  in  den 
Darm,  so  wird  er  dort  zum  Teil  in  Natriumsulfhydrat 
umgewandelt  (Buchheim  und  Krause 2)).  Dieses  verur- 
sacht wegen  seiner  ätzenden  und  reizenden  Wirkurigen  Ver- 
stärkung der  Darmperistaltik  und  Stuhlentleerungen.  Da  aber 
die  Umwandlung  des  Schwefels  im  Darm  in  das  Sulfhydrat 
sehr  langsam  erfolgt,  so  veranlaßt  dieses  Mittel  in  der  Regel 
keine  stärkeren  Durchfälle.  Die  Entleerungen  werden  selten 
flüssig,  sondern  erlangen  nur  eine  breiartige  BeschaflTenheit 

Der  feiriverteilte  Schwefel  läßt  sich  daher  zweckmäßig  in 
solchen  Fällen  als  Abführmittel  anwenden,  in  denen  es  nicht 
auf  eine  rasche  und  vollständige  Entleerung  des  Darminhalts, 
sondern  bloß  darauf  ankommt,  daß  die  Fäcalmassen  in 
weniger  consistentem  Zustande  und  daher  leichter 
den  Mastdarm  und  besonders  den  Anus  passieren.  Aus 
diesem  Verhalten  erklärt  sich  die  in  früheren  Zeiten  häufigere 
Anwendung  des  Schwefels  bei  Hämorrhoidalbeschwerden. 
Bei  diesen  Zuständen  ist  es  geboten,  die  Reizung  durch  harte 
Fäcalmassen,  deren  Entleerung  außerdem  sehr  schmerzhaft  zu 
sein  pflegt,  so  viel  als  möglich  zu  vermeiden.  Bei  längerem 
Gebrauch  selbst  kleiner  Mengen  Schwefel  entstehen  aber  chro- 
nische Darmkatarrhe  ^). 

Andere  Abführmittel,  welche  gewöhnlich  flüssige  Stühle  bewirken? 
sind  in  diesen  Fällen  nicht  zweckmäßig,  weil  sie  bei  längerem  Gebrauch 

1)  A.  Cahn,  Deutsches  Arch.  f.  klin.  Medic.  84.  121.  1883. 

2)  Krause,  De  transitu  sulfuris  in  urinara.    Diss.  Dorpat  1853. 

3)  H.  Schulz,  Studien  üb.  d.  Pharmakodynamik  des  Schwefels. 
Greifswald  1896. 
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leicht  die  Ernährung  des  Kranken  beeinträchtigen.  Eine  derartige  Do- 
sierung derselben,  daß  sie  die  Fäces  nicht  flüssig,  sondern  nur  breiig 
machen,  ist  schwierig  und  unsicher ;  denn  die  Wirkung  beibt  dabei  nicht 
selten  entweder  ganz  aus,  oder  es  treten  Durchfälle  auf. 

Da  die  Umwandlung  des  Schwefels  im  Darmkanal 
beschränkt  ist,  so  ist  die  Stärke  seiner  Wirkung  bis 
zu  einer  gewissen  Grenze  unabhängig  von  der  an- 
gewandten Gabe  und  bleibt  eine  gleichmäßige,  auch  wenn 
das  gewöhnliche  Maximum  der  letzteren  tiberschritten  wird. 
Es  lassen  sich  daher  bei  seiner  Anwendung  Durchfalle  ziemlich 
sicher  vermeiden,  ohne  daß  man  das  Ausbleiben  des  gewünschten 
Erfolges  zu  befürchten  hat 

Nur  wenn  die  Verteilung  des  Schwefels,  wie  bei  der 
Schwefelmilch,  eine  sehr  feine  ist  und  bedeutende  Mengen 
auf  einmal  in  den  Darm  gelangen,  erfolgt  die  Bildung 
des  Schwefelalkalis  verhältnißmäßig  rasch;  dieses  wird  nicht 
schnell  genug  resobiert  oder  zersetzt,  und  es  kommt  infolge- 
dessen zu  heftigeren  Darmerscheinungen.  Dem  entsprechend 
wirken  die  weniger  fein  verteilten  S  ch  w e  f  e  1  b  1  u  m e n  bei  gleicher 
Gabe  nicht  so  stark  wie  die  Schwefelmilch.  Erstere  sind 
daher  für  den  praktischen  Gebrauch  der  letzteren  vorzuziehen. 

Daß  im  Darm  aus  dem  Schwefel  eine  resorbierbare  Verbindung  ge- 
bildet wird,  hat  man  mit  Sicherheit  daraus  gefolgert,  daß  nach  der  Auf- 
nahme von  Schwefel  in  den  Magen  und  Darmkanal  die  Schwefelscäure- 
menge  des  Harns  nicht  bloß  procentisch  (Griffith,  1848;  Bence 
Jones,  1849),  sondern  auch  absolut  vermehrt  wird  (Buchheim  und 
Krause^)).  Weitere  Versuche  von  Regensburger2)  am  Hunde  und 
von  Presch 3)  beim  Menschen  haben  diese  Schwefelsäurebildung  aus 
Schwefel  vollkommen  bestätigt. 

Buchhelm  und  Krause  nahmen  an,  daß  unter  der  Ein- 
wirkung von  Alkalien  im  Darm  direkt  Schwefelalkali 
entsteht  und  dieses  dann  resorbiert  und  oxydiert  werde. 
Sie  stützten  diese  Annahme  auf  die  von  ihnen  ermittelte  Tat- 
sache, daß  bei  gleichzeitigem  Einnehmen  von  Schwefel  und 
kohlensaurem  Natrium  im  Harn  mehr  Schwefelsäure  erscheint, 
als  wenn  jener  allein  oder  in  Ol  verteilt  in  den  Magen  ge- 
bracht wird.     Gegen    diese  Annahme    erhebt   Kegensburger 


1)  Krause,  a.  a.  0.  oben  S.  438. 

2)  Regensburger,  Ztschr.  f.  Biolog.  12.  479.  1876. 

3)  Presch,  Virch.  Arcb.  119.  148.  1890. 
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Bedenken,  weil  selbst  gesättigte  Lösungen  von  kohlensaurem 
Natrium  bei  40^  aus  Schwefel  kein  Schwefelnatrium  zu  bilden 
vermögen.  Aus  dem  gleichen  Grunde  schließt  sich  Heffter') 
diesen  Bedenken  an.  In  der  Tat  sind  diese  Einwände  nicht 
unbegründet,  zumal  die  Menge  des  resorbierten  Schwefels  eine 
sehr  bedeutende  ist.  Beim  Hunde  fand  Regensburger  an  den 
beiden  Tagen  der  Schwefelfütterung  die  Gesamtmenge  des 
Schwefels  im  Harn  um  0,471  g  vermehrt,  davon  0,283  g  als 
0,866  g  Schwefelsäure,  den  Rest  in  anderer  Form.  Regens- 
burger hält  es,  gestützt  auf  entsprechende  Versuche,  für  wahr- 
scheinlich, daß  in  Berührung  mit  zersetzten  eiweißartigen  Sub- 
stanzen der  Schwefel  in  Schwefelwasserstoff  übergeht.  Heffter 
sucht  die  Erklärung  für  die  Schwefelwasserstoff-  oder  Schwefel- 
alkalibildung in  der  vor  längerer  Zeit  von  Rey-Pailhade  ge- 
machten, von  ihm  und  Hausmann 2)  bestätigten  Tatsache,  daß 
Eiweißstoffe  und  verschiedene  Organe  die  Fähigkeit  besitzen, 
schon  bei  gewöhnlicher  Temperatur  und  unter  Anschluß  von 
niederen  Organismen  Schwefelwasserstoff  zu  bilden.  Doch  ist 
die  Menge  des  letzteren  viel  zu  gering,  um  die  Umwandlung 
der  oben  angeführten  großen  Schwefelmenge  zu  erklären; 
100  g  Lebersubstanz  bildeten  in  den  Versuchen  von  Heffter 
bei  40«  in  48  Stunden  nur  52,6  und  43,6  mg  Schwefel- 
wasserstoff. 

Rey-Pailhade  glaubte,  daß  an  der  SchwefelwasserstofF- 
bildung  durch  die  Ei\yeißstoffe  ein  Ferment  beteiligt  sei,  welches 
er  Philothion  nannte.  Doch  verliert  auch  gekochtes  Eiweiß  diese 
Eigenschaft  nicht.  Heffter  und  Hausmann  stellen  den 
Vorgang  in  Analogie  mit  den  durch  H- Abgabe  bedingten  redu- 
cierenden  Eigenschaften  der  Mercaptane.  Allein  es  scheint  sich 
dabei  vielmehr  um  eine  Reaction  zwischen  Wasser  und 
S  chwefel  zu  handeln.  Da  beim  Kochen  von  Schwefel  mit  reinem 
Wasser  Schwefelwasserstoff  entsteht,  also  unter  Wasserzersetzung, 
so  darf  man  annehmen,  daß  dieser  Vorgang  auch  bei  gewöhn- 
licher Temperatur  stattfindet,  aber  nur  äußerst  langsam  ver- 
läuft, so  daß  die  verschwindend  kleinen  Mengen  Schwefel- 
wasserstoff sich  dem  Nachweis  entziehen.     Die  Eiweißstoffe 


1)  Heffter,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  5K  175.  1904. 

2)  Heffter  u.  Hausmann,  Beiträge  z.  ehem.  Physiol.  u.  Patholo^- 
5.  213.  1904. 
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beschleunigen  bloß  in  verhältnißraiißig  hohem  Grade  den  Vor- 
gang, indem  sie  als  Katalytiatoren  wirken.  Im  Darm  finden 
sich  vielleicht  Stoffe,  die  noch  weit  kräftiger  zu  katalysieren 
vermögen,  als  die  Eiweißatoffe  in  den  ßeagiergläsern^  und  die 
möglicherweise  niederen  Organismen  entstammen. 

Der  als  Schwefelwasserstoff  oder  Schwefel aikali  resorbierte 
Schwefel  wird  zum  allergrößten  Teil  zu  Schwefelsäure  oxydiert, 
die  dann  im  Harn  als  gepaarte  Verbindung  enthalten  sein  kann. 
Ein  kleiner  Teil  geht  in  den  Harn  in  Form  einer  organischen 
Verbindung  überj  während  nnt erschweflige  Säure  dabei  nicht 
entsteht  Im  normalen  Harn  findet  sich  Athjlsulfid  (John 
J,  Aben)). 

f*  1.  Kalium  Bulfuratnuij  Schwefelleber;  Gemenge  von  Poly^ulfiden 
des  Kaliums  und  dem  Sulfat  äes  letisteren;  durch  Zusammenscbniehen 
von  1  Schwefel  und  13  Pottasche  dargestellt. 

2»  SulfUrdepuratnin;  durch  Waschen  mit  ainraoniakalischem  Wasser 
gereinigter  aubliinierter  Schwefel.    Teelüffelweiöe,  als  Pulver. 

3.  Sulfur  subliinatum,  Flores  Sulfuria,  Bchwefelhlumen ;  durch 
Sublim fition  von  Schwefel  im  Bauerstofffreien  Räume  dargestellt . 

4,  Sulfur  praecipitatuTu,  Lac  Solfuria,  Schwefelmilch j  aus  den 
Polysnlfiden  der  Aikalien  durcli  Salzsäure  gefällt 


ö.  Slrtippe  der  Säareu. 

Di©  typischen  Säuren  im  pharmakologischen  Sinne  sind 
die  Schwefelsäure  und  die  Salzsäure,  denen  sich  zunächst 
die  Phosphorsäure  anreiht  Von  den  übrigen  zeichnen  sich 
einzelne  durch  besondere  Eigenschaften  ausj  welche  neben  der 
Säurewirk uog  in  Betracht  kommen.  Die  Jodwasserstoff- 
öäure  und  die  schweflige  Säure  sind  kräftige  ReductioBs- 
mitteL  Die  Salpetersäure  wirkt  eigenartigj  indem  sie  Ei- 
weißstoffe in  die  sog.  Xanthoprotemsäuro  unwandelt  Oxyda- 
tionen vermag  sie  im  Organismas  nicht  zuwege  zu  bringeiK 
Die  Fluorwasserstoffsäure  zeichnet  sich  durch  ihre  stark 
ätzenden  Eigenschaften  aus. 

Die  organischen  Säuren  der  Fettreihe  gehören  ibrer 
localen  Wirkungen  wegen  ebenfalls  hierher.  Im  Organismus 
werden  sie  mehr  oder  weniger  vollständig  verbrannt  Die 
höheren  Glieder  dieser  Eeih'e^    welche   als  Glyceride  die  Tier- 


1)  Abel,  ZtHchr.  f.  physioloj^.  CheuK  SO,  253.  1895. 
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und  Pflanzenfette  bilden,  sind  daher  Nährstoffe.  Die  durch 
Halogene  und  durch  die  Nitro- und  Sulfogruppe  (SO2OH) 
substituirten  Fettsäuren  sind  in  bezug  auf  ihre  Schicksale  iin 
Organismus  noch  wenig  untersucht.  Sie  dürften  sich  im  wesent- 
lichen wie  die  Mineralsäuren  verhalten. 

Die  aromatischen  Säuren  nehmen  in  mehrfacher  Be- 
ziehung eine  Sonderstellung  ein,  so  daß  ihre  Säurewirkung  be- 
deutend in  den  Hintergrund  tritt. 

Die  Ätzung,  welche  die  concentrierten  Mineralsäuren 
hervorbringen,  hängt  häufig  von  einer  Wasserentziehung  ab. 
Die  concentrierte  Schwefelsäure  entzieht  feuchten  organischen 
Stoffen  nicht  nur  das  fertig  gebildete  Wasser,  sondern  entreißt 
ihnen  unter  Wasserbildung  auch  sehr  begierig  Wasserstoff  und 
Sauerstoff  und  verursacht  deshalb  häufig  Verkohlung,  Bei 
den  übrigen  unorganischen  Säuren  spielt  die  Wasserentziehung 
eine  weit  untergeordnetere  Rolle. 

Die  Säure  Wirkung,  die  bei  den  meisten  Mineralsäuren 
erst  bei  einer  gewissen  Verdünnung  in  reiner  Form  hervortritt^ 
besteht  in  der  Neutralisation  der  Alkalien  und  einer  mehr  oder 
weniger  tiefgreifenden  Umwandlung  der  gewebsbildenden 
Substanzen,  namentlich  des  Protoplasmaeiweißes.  Es  ist 
schon  in  der  Einleitung  zu  diesem  Abschnitt  erwähnt,  daß  die 
Beseitigung  der  alkalischen  Reaction  der  Gewebe  bei  localer 
Application  der  Säuren  allein  ausreichend  erscheint,  um  Stör- 
ungen entzündlicher  und  anderer  Art  zu  verursachen.  Die  Haupt- 
wirkung ist  indessen  auf  Veränderungen  der  eiweißartigen  und 
leimgebenden  Substanzen  zurückzuführen.  Die  gelösten  Eiweiß- 
körper werden  durch  concentrierte  Säuren,  besonders  leicht 
durch  die  Salpetersäure,  zum  Gerinnen  gebracht  und  in  eine 
besondere  Modification,  das  Acidalbumin,  umgewandelt.  Als 
chirurgische  Atzmittel  haben  die  Säuren  gegenwärtig  keine 
Bedeutung  mehr.  Doch  ist  neuerdings  die  heftig  und  tief 
ätzende  und  deshalb  gefährliche  Trichloressigsäure  für 
diesen  Zweck  empfohlen  worden. 

Die  feineren  Veränderungen  des  Protoplasmas,  die  sieb 
als  Entzündung  erzeugende  Reizung  kund  geben,  lassen  sich 
noch  nicht  auf  greifbare  chemische  Vorgänge  zurückführen, 
soweit  dabei  nicht  Gerinnungen  und  Neutralisation  der  Alkalien 
im  Spiele  sind. 

Die  Bindegewebs^ubs tanzen    erfahren   durch   die  ver- 
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iiiJjiDterfiji- Bänrf.Dj  imin entlich  durch  die  Essigsäure  und  die 
übrigen  flüchtigen  Säuren  der  Fettreibe  selbst  bei  gewöhnlicher 
Temperatur  eine  Veränderung^  die  sich  äuLierlich  nur  als 
Lockerung  und  Quellnng  kund  gibt  In  diesem  Zustande  geht 
aber  das  Collagen  des  Bindegewebes  beim  Erhitzen  mit  Wasser 
viel  leichter  in  Leim  über  als  vor  der  Säure behandlung.  Dar- 
auf beruht  es^  daß  das  während  der  Totenstarre  gesäuerte 
Fleisch  sich  viel  leichter  weich  kochen  lälit  und  viel  zartere 
Braten  liefert,  als  das  Fleisch  frisch  geschlachteter  Tiere. 
Bei  der  Herstellung  der  Sauerbraten^  dem  sog,  Beizen,  beab- 
sichtigt man,  das  Fleisch,  welches  von  alten  Tieren  mit  derbem 
Bindegewebe  stammt^  dureh  die  Wn  Wirkung  von  Essig  weich 
und  mürbe  zu  machen.  Auch  die  Horngebilde  werden 
namentlich  von  den  concentrierten  flüchtigen  Fettsäuren  sehr 
stark  angegriffen^  erweicht  und  gelöst  Der  conceDtrierten 
Essig-  und  Monochlor essigsaure  widersteht  selbst  die  härteste^ 
zu  Schwielen  oder  Leichdornen  verdickte  Epidermis  nicht 
Wegen  der  genannten  Einwirkungen  auf  die  Bestandteile  or- 
ganisierter  Gebilde  vermögen  die  Mineralsäuren  die  Ent* 
Wickelung  niederer  Organisnien  zu  hemmen  und 
Faul niß Vorgänge  zu  unterdrücken.  Diese  Wirkung  hat 
auch  der  ealia säurehaltige  Magensaft»  imd  man  sucht  sie  durch 
Einnehmen  von  Salzsäure  zu  verstärken,  um  Infectionen  zu 
verhüten.  Milzbranrlbacillen  werden  indeß  erst  bei  einer  Gon- 
centration  von  l,b%  HCl  getutet^  während  ihre  Sporen  noch 
bei  2%  entwicklungsfähig  bleiben  (Ä.  Dyrmont^))* 

In  ziemlich  zahlreichen  Fällen  finden  die  Säuren  als 
Ätz-  und  Reizmittel  praktische  Anwendung;  doch  läßt  sich 
kaum  ein  Fall  anführen,  in  welchem  sie  unentbehrlich  sind. 
Das  gilt  auch  von  der  rauchenden  Salpetersäure  in  bezug  auf 
ihre  Anwendung  als  chirurgisches  Atzmittel  Die  Empfehlung 
des  Königswassers  in  Form  von  Fußbädern  bei  Leberkrank- 
heiten und  anderen  Leiden  innerer  Organe  stammt  aus  einer 
Zeit^  in  der  man  die  Symptome,  weiche  bei  dem  Gebrauch 
dieses  Gemisches  als  Folge  der  Einatmung  von  Chlor  und 
salpetriger  Säure  beobachtet  wurde n,  mit  dem  Übergang  der 
Salpetersäure  in  das  Blut  in  Zusammenhang  brachte. 

Am  häufigsten  dienen  die  Säuren  im  verdünnten  Zustande 


1)  Dyrmont,  Arch.  f  exp,  Patk.  u.  PharmaköL  2U  316,  188a 
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in  Form  von  Bädern,  Waschungen  und  Abreibungen  als  ge- 
linde Hautreizmittel.  Namentlich  sind  die  flüchtigen  Fett- 
säuren in  dieser  Beziehung  beliebt  und  reihen  sich  den  übrigen 
flüchtigen  Mitteln  dieser  Art  an.  Sie  sind  in  solchen  Fällen 
zweckmäßig,  in  denen  es  darauf  ankommt,  eine  zwar  leichte, 
aber  doch  nicht  ganz  oberflächliche  Reizung  ohne  Schädigang 
der  Epidermis  zu  erzielen.  Die  letztere  wird  dabei  nicht  er- 
weicht und  verdünnt  wie  bei  Anwendung  der  Alkalien,  sondern 
gewinnt  eher  eine  straffere  Beschaffenheit.  Daher  sind 
Waschungen  und  Abreibungen  mit  gewöhnlichem  Essig  zur 
Anregung  der  Hauttätigkeit  in  Fällen,  in  denen  die  Epidermis 
geschont  werden  muß,  z.  B.  in  fieberhaften  Krankheiten,  ganz 
empfehlenswert,  auch  gegenüber  den  ätherischen  Ölen  der 
Terpentinölgruppe,  welche  nach  der  Resorption  leicht  Nieren- 
affectionen  verursachen.  Für  Bäder  bevorzugt  man  nach 
alter  Sitte  die  Ameisensäure,  die  früher  regelmäßig  den 
Ameisen  entnommen  wurde,  indem  man  aus  ihnen  und  zum 
Teil  auch  aus  den  Bestandteilen  ihres  Baues,  welche  flüchtige 
Produkte  der  Terpentinölg^uppe  enthalten,  einen  heißen  wäss- 
rigen  Auszug  herstellte  und  diesen  in  Form  der  „  Ameisenbäder^ 
verwendete. 

Säuredämpfe  dienen  auch  als  Inhalations-  und  Riech- 
mittel, ohne  indessen  einen  Vorzug  vor  anderen  flüchtigen  Sub- 
stanzen (vergl.  oben  S.  314)  zu  haben.  Nur  wenn  die  Inhalation 
in  der  Absicht  vorgenommen  wird,  Blutungen  in  den  Bronchien^ 
in  der  Luftröhre  oder  der  Nasenhöhle  zu  stillen,  lassen  sich 
die  Säuren  nicht  ersetzen.  Die  Forderung,  daß  das  ausfließende 
Blut  die  zu  seiner  Gerinnung  nötige  saure  Beschaffenheit  an- 
nimmt, ist  aber  schwer  zu  erfüllen,  und  der  Erfolg  deshalb 
ein  unsicherer.  Leicht  gelingt  dagegen  die  Blutstillung  au 
Localitäten,  an  denen  man  die  Säure  unmittelbar  auf  die 
blutende  Stelle  zu  applicieren  imstande  ist.  Am  stärksten 
blutstillend  wirken  die  Mineralsäuren,  selbst  im  verdünnten 
Zustande;  sie  werden  darin  aber  weit  übertroffen  von  den  sauer 
reagierenden  Metallsalzen,  z.  B.  dem  Eisenchlorid. 

Bei  der  Anwendung  der  organischen  Säuren  in  Form  von 
Limonaden  und  anderen  säuerlichen  Getränken  spielt 
die  locale  Wirkung  auf  die  Geschmacksorgane  die  Hauptrolle. 
Solche  Säuren  sind  in  vielen  Fällen  wichtige  Bestandteile  von 
Genußmitteln.    Die  feineren  Obstarten  und  Früchte  schmecken 
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fade  und  unangenehm^  wenn  ihnen  das  nötige  Qnantum  an 
Wein-j  Apfel'  oder  Citronensäure  fehlt  Selbst  im  Weine  wird 
der  Kenner  einen  gewissen  Säuregehalt  ungern  vermissen. 
Für  die  Zufuhr  von  kaltem  Waeaerj  z.  B,  in  fieberhaften 
Krankheiten,  haben  die  Säuren  eine  ähnliche  Bedeutung  wie 
die  Teespeciea  (oben  S.  313)  bei  der  Darreichung  des  warmen. 
H  Die  Frage  über  das  Verhalten  und  die  Wirkungen  der 

'  ßäuran  im  Magen  gewinnt  eiu  beeonderea  Interesse  durch  die 
w^ichtige  Kolleg  welche  die  Salzsäure  bei  der  Magenverdauung 
spielt. 

Die  von  C.  Scbmidt  siclier  erwiesene  Tatsaclie,  daß  im  Magen 
freie  oder  locker  an  Pepsin  gebundene  Salzsäure  abgesondert  wird, 
führte  von  vornherein  zu  der  Voraussetzung,  daß  in  g^ewiasen  Fällen 
Störungen  der  ^[ag^enfuiiktiou  von  einer  mangelhaften  Absonderung 
dieser  Säure  abhängig  seien.  Man  wandte  sie  daher  bei  der  Be- 
handlung' von  Magenkrankheiten  zur  Beförderung  der  Verdauung  an- 
Erst  iu  neuerer  Zeit  hat  man  angefangen,  die  Pathologie  der  Salz  saure- 
absonderung-  auf  exar^t^ren  Untersuchungen  zu  begrüiiden.  Die  Auf- 
z:ihlung  und  Kritik  der  bisher  dabei  erlangten  Kesultate  gehören  in  die 
K  apecielle  Pathologie. 

■  Der  Magen  steht  unter  normalen  Verhältnissen  fast  be- 

ständig unter  dem  Einfluß  einer  Bäurewirkung,  Eine  mäßige 
Verstärkung  derselben  durch  Aufnahme  von  SäureUj  abgesehen 
von  der  Kohlensäure,  hat  in  therapeutischer  Beziehung  keine 
besondere  Bedeutung,  Nach  längerem  Gebrauch  saurer  Ge- 
tränke,  z»  B.  beim  gewolinbeitsmäliigen  Consum  saurer  Weine^ 
t  stellen  sich  leieht  chromaehe  Magenkatarrhe  ein. 
Ganz  besonders  schädlich  erweist  sich  für  die  Magen-  und 
Darmachleimhaut  die  abnorme  Säurebildung  durch  Gä- 
rungsvorgänge^  wie  sie  in  typischer  Weise  bei  den  schon 
erwähnten  Durchfällen  kleine f  Kinder  auftritt.  In  diesen  Fällen 
verursacht  der  saure  Darmin  halt  die  Umwandlung  des  Bili- 
rubins in  Biliverdin  und  infolgedessen  die  bekanntß,  von 
den  Müttern  ge fürchtete  Grünfarhung  der  Fäces.  Die  Be- 
handlung dieser  Zustände  gebt  darauf  ausj  die  Säuren  zu  neu- 
tralisieren und  die  gärenden  und  in  Zersetzung  begriffenen 
Massen  zu  entleeren  (vergJ.  oben  S*  42ö). 

^  Die    Neutralisation    von   Alkalien,   welche   bei    Ver- 

git\ungen  in  den  Magen  gelangt  sind^  erfolgt  nach  denselben 
allgemeinen  Regeln^  wie  die  der  Säuren;  es  dürfen  in  beiden 
Fällen  weder  die  angewandten  Mittel  noch  die  gebildeten  Pro- 
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dukte  subätllich  sein.  Die  imorganisL-heii  Säuren  sind  wegen 
ihrer  stark  ätzenden  Wirkung  55u  vermeiden;  ilie  Salpetersäiire 
iit  ganz  unbrauchbar.  Dafür  steht  tur  dioaen  Zweck  eine  An- 
zahl organischer  Säuren  zur  Verfügung^  darunter  besonders 
die  Oitronen-  und  Weinaäure. 

Die  Kohlensäure  nimmt  auch  in  pharmakologischer 
Hinsicht  eine  Sonderstellung  ein,  Sie  dient  in  Form  der 
Kohlensäurewässer  nicht  nur  ala  beliebtes  Crenußmittel,  sondern 
ist  zugleich  ein  wirksames  Mittel  in  katarrhal isclien  Zuständen 
und  bei  den  kleinen  Leiden  und  VerstimniuDgen  des  Magens, 
die  sich  so  häufig  nach  Unniäßigkeiteu  im  Essen  und  Trinken 
einstellen.  Die  Erklärung  Tdr  die  heilsamen  Wirkmigen  dieser 
gasförmigen  Säure  ist  darin  ?5ü  suchen ^  dali  sie  auch  bei 
Gegenwart  von  Alkalien  wirksam  bleibt  Sie  durchdringt  die 
Magenwanduug  von  allen  Seiten  und  wird  dann  nicht,  wie 
andere  Sauren^  in  den  Geweben  vollständig  neutralisier^ 
sondern  ist  hier  bei  genügender  Menge  gleichzeitig  als  Bicar- 
bonat  und  im  absorbierten  Zustande  enthalten.  In  dieser  Weise 
vermag  die  Kohlensaure  die  Funktionen  der  Gewebe  anzu- 
regen, ohne  die  wesentlichen  Eigenschaften  der  Alkalien  auf- 
zuheben. Dazu  kommt  als  weiterem  günstiges  Moment,  daL^ 
die  Erregung  stets  eine  mäliige  bleibt  und  daher  niemals  durch 
ein  Übermaß  schaden  kann. 

Eine  besondere  Bedeutung  gewinnt  die  Kohlensäure 
noch  dadurch,  daß  sie  die  Keeorption  des  Wassers  im 
Verdauungskanal  begünstigt.  Ist  das  letztere  kohlen- 
säurehalligj  so  erfolgt,  von  der  Zeit  der  Aufnahme  an  ge- 
rechnet, eine  rascliere  Ausscheidung  desselben  durch  die  Nieren, 
also  ein  beschleunigter  Durchgang  durch  den  Organismus 
(Quincke*)).  Die  Kohlonsäurewässer  sind  daher  in  diesem 
Sinne  stärkere  Diaretica  als  das  gewöhnliche  Wasser  und  vor- 
stärkdti  vielleicht  auch  die  Wirkung  des  letzteren  auf  den 
Stoffwechsel. 

Im  Gegensatz  zum  Magen  steht  der  Darm  fast  beständig 
unter  dem  Einfluß  eines  alkalischen  Inhalts.  Nimmt  der  letztere 
eine  saure  Reactiou  an,  infolge  abnormer  Säurebildung  oder 
nach  der  Entleerung  des  sauren  Mageninhalts  in  den  Darm, 
80  genügt    diese   Yeranderting  allein,    um  eine  Reizung  der 


< 


1)  Qnincke,  Arch.  f.  exp.  PatU.  u.  PhatmakoU  7,  lOL  187?, 
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Schleimhautj  verstärkte  peristaltische  Bewegungen  und  8talil- 
entleernngen  hervorzurufen.  Für  therapeutische  Zwecke  lassen 
sich  dem  Darm  direkt  keine  Säuren  zuführen ,  weil  mäßige 
Mengen  derselben  wegen  der  Neutralisation  und  Kesorptioü 
über  das  Duodenum  hinaus  nicht  vordringen j  größere  Quanti- 
täten dagegen  ätzend  wirken. 

Nur  die  relativ  schwer  resorbierbaren  sauren  Älkali- 
salsse  der  mehrbasischen  organischen  Säuren,  z.  B.  das  saure 
weinsaure  Kaüumj  gelangen  w^eiter  in  den  Darm  hinunter, 
machen  seinen  Inhalt  sauer,  regen  die  Perii^taltik  an  und  vcr- 
Ursachen  deshalb  schon  nach  bedeutend  kleineren  Gahon 
Stuhlentleerungen,  als  die  neutralen  Salze  der  Glaubersalz- 
gruppe.  Dem  Gehalt  an  solchen  sauren  Salzen  verdanken 
auch  manche  Fruchtsäfte  und  Extracte  ihre  abführende  Wir- 
kung, Unter  ihnen  sind  besonders  das  Pflaumen-  und  Tama- 
rindenmus  sowie  das  Queekenwurzelextract  (vergh  oben  S-  420) 
zu  nennen. 

Von  großem  Interesse  ist  das  VerJialteii  der  Säuren  im 
Blute  sowie  die  Frage  nach  der  Neutralisation  der  Alkalien 
im  letzteren  und  im  Gesamtorganismus. 

Da  alle  Sil« reu  leiiiht  resorbierbar  sind,  so  n^ihm  nmn  a  prioti  aii^ 
daß  nacli  ilu-er  Zufubr  ilie  Alkalieu  des  Blutes  neutralisiert  und 
in  ForrD  der  entsprechenden  Salze  in  den  Harn  übergefiilirt  werden. 
Die  Vcrsuehc  von  Miquel  (18öl),  weklic  an  HuDtlen  nach  Schwefel- 
Bäurezufuhr  eine  VermeLnmg  der  löslichen  Salze  der  Harnasclie  ergaben, 
schienen  diese  Annahme  za  untersttitzen.  Indessen  hatte  sehon  Bence 
Jones  (1849J  nach  rleni  Einnehmen  von  verdünnter  Schwefelaäure  eine 
Zunahme  der  sanren  Reaction  de»  Harns  beobaditet  und  Ejlandt^j 
dieses   Resnltat   für   die    unorganischen  und    eine  Anzahl    org:aniBoher 

»Säuren  bestätijjt.  Gleichzeitig  fand  Ph.  Wilde 2}  in  Versucheu,  die  er 
ebenfalls  an  sicJi  selbst  ausführte,  nach  dem  Einnehmen  von  Schwefel- 
nnd  Phoaphoraänre  diu  Menge  des  Kalis  und  Xatruns  im  Harn  nicht  er- 
heblich vermehrt.  Fr.  Hof  man  n^)  filtterte  eine  Tanbe  39  Tage  lang 
mit  Eidotter,  weil   dieser  beim  Verbrennen   wegen  des  Lecithin g^ehalts 

»«ine  saure  Asche  liefert.  Die  Meng©  der  Gesaiütaache  und  der  analy- 
sierten Salze  war  im  Harn  und  Kot  genau  dieselbe  wie  in  der  Nahrung. 
Demnach  war  eine  Entziehung  von  Basen  nieht  eingetreten.    Am  Hunde 

»1}  Ejlandt,  De  acidorum  sumptorum  vi  in  urinae  acorera.  Disa, 
Porpat  1B5^. 

2)  Wilde,  Disquisitioneg  quaedam  de  akalibus  per  urinam  excreti« 
Diss.  Dorpat  1855. 

3)  n Ofmann,  Ztschr.  f.  Biolog,  7,  S3a  1871, 
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zeigte  zuerst  Gähtgens*),  daß  nach  der  Aufnahme  von  Schwefelsaure 
die  Vennehrung  der  fixen  Basen  im  Harn  nur  eine  geringe  ist  und  zur 
Neutralisation  der  in  den  letzteren  tibergegangenen  Schwefelsäure  bei 
weitem  nicht  ausreicht,  daß  also  eine  Entziehung  von  Basen  in  nennens- 
wertem Maße  durch  Säurezufuhr  nicht  zu  erzielen  ist.  Dagegen  fand 
Salkowski^),  daß  nach  Fütterung  mit  Schwefelsäure  und  mit  Taurin, 
welches  bei  seiner  Verbrennung  im  Organismus  freie  Schwefelsäure 
liefert,  an  Kaninchen  im  Harn  fixe  Basen  in  vermehrter  Menge  auftreten. 

Das  Verhalten  der  Säuren  gegen  die  Alkalien  des 
Blutes  läßt  sich  am  sichersten  aus  den  Veränderungen  er^ 
schließen,  welche  die  Menge  der  Blutkohlensäure  erleidet 
Es  gelingt  nach  den  Untersuchungen  von  Walter^  an 
Kaninchen  bei  Salzsäurefütterung  durch  Neutralisation  eine 
tödliche  Alkalienentziehung  ohne  alle  Nebenwirkungen  herbei- 
zuführen. Der  Tod  erfolgt  unfehlbar,  und  zwar  infolge  von 
Lähmung  der  Respirations-  und  Gefaßnervencentren,  wenn  die 
alkalische  Reaction  des  Blutes  in  die  neutrale  tibergeht  und 
der  Kohlensäuregehalt  des  letzteren  von  24 — 28  Vol.  ^Jq  normal 
auf  2,9 — 2,5  Vol.  %  gesunken  ist  Diese  hochgradige,  auf 
Neutralisation  der  Blutalkalien  beruhende  Kohlensäurever- 
minderung kommt  zu  stände  wenn  den  Tieren,  sei  es  bei  gewöhn-, 
lieber  Fütterung  und  alkalischem  Harn,  sei  es  bei  Ernährung 
mit  Weizengraupen  und  bei  sauer  reagierendem  Harn,  innerhalb 
1 — 2  Tagen  auf  jedes  kg  Körpergewicht  1,0  g  HCl  in  den 
Magen  gebracht  wird.  Der  Tod  tritt  meist  ganz  plötzlich  ohne 
besondere  Erscheinungen  ein.  Aber  ebenso  sicher  erfolgt  selbst 
in  der  Agonie  fast  sofortige  Erholung  des  Tieres,  wenn  ihm 
wie  bereits  (oben  S.  428)  erwähnt  ist,  eine  Lösung  von 
Natriumcarbonat  in  das  Blut  eingespritzt  wird. 

An  Hunden  läßt  sich  nach  Säurezufuhr  eine  erhebliche 
Neutralisation  der  Alkalien  des  Blutes  unter  keinen  Umständen 
hervorrufen,  selbst  dann  nicht,  wenn  die  Säuregaben  so  hoch  ge- 
nommen werden,  daß  sie  durch  Atzung  des  Magens  das  Tier 
krank  machen.  Im  Harn  findet  sich  neben  der  Säure  Ammoniak 
in  vermehrter  Menge,  so  daß  etwa  Dreiviertel  der  zuge- 
führten Säure  an  diese  Base  gebunden  zur  Ausscheidung  ge- 


1)  Gähtgens,  Centratbl.  f.  d.  med.  Wissensch.  1872.  833. 

2)  Salkowski,  Virch.  Arch.  58.  1.  1873. 

3)  Walter,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  7.  148.  1877. 
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langen   und   infolgedessen   die  fixen  Alkalien   des  Blutes  vor 
der  Neutralisation  bewahrt  bleiben  (Walter)* 

Auch  in  der  durch  starke  künstliche  Respiration  herbeigeführten 
Apnoe  ist  die  Eohlenaäuremenge  des  Blutes,  wie  P.  Hering*)  zuerst 
nach  gewiesen  hat,  erheblich  Tenuindert,  aber  im  Durcliacbnitt  nur  auf 
die  Hälfte,  d.  b.  wohl  um  ao  viel,  daß  im  Blute  aus  dem  doppelten  ein- 
faches Carbon at  gebiidet  wird.  Daher  kann  die  enorme  Kohlenaäure- 
verminderung  bei  der  Säure  Vergiftung  nicht  von  verstärkten  Respirations- 
bewegungen  abhüDgig  sein. 

Wie  beim  Hunde  ersclieint  auch  beim  Menschen  der 
größte  Teil  der  aufgenommenen  Säure  im  Harn  au  Ajnmoniak 
gebunden  (C oran da  -)). 

Auch  bei  längere  Zeit  fortgesetsster  Fütterung  von 
Kaninchen  mit  nicht  tödlichen  Mengen  Safzeäure  findet  eine 
Neutralisation  der  letzteren  durch  Ammoniak,  also  eine  An- 
passung der  Tiere  der  Säurewirkung  gegen  üb  er,  nicht  statt 
Die  im  Harn  ausgeschiedene  Menge  des  Ammoniaks  erfährt 
bei  dieser  fortgesetzten  Säurezufuhr  keine  Vermehrung.  Die 
Tiere  sterben,  wenn  die  mit  den  Nahrungsmitteln  aufgenom' 
menc,  zur  Neutralisation  verfügbare  Alkalimenge  nicht  mehr 
ausreichend  ist  (Kettner ^)), 

Da  das  Ammoniak  unter  gewöhnlichen  Verlmltniesen  im 
Organismus  leicht  und  vollständig  in  Harnstoff  umgewandelt 
wirdj  so  muß  dieser  Vorgang  bei  der  Säurezufuhr  eine  Hem- 
mung erfahren,  wahrscheinlich  in  der  Leber^  welcher  die  Säure 
nach  ihrer  Resorption  von  der  Pfortader  zunächst  zugeiuhrt 
wird. 

In  verachiedenen  acuten  fieberhaften  und  in  chroniachen 
Krankheiten  tritt  ebenfalla  Ammoniak  im  Harn  in  vermehrter  Menge 
auf  (Bonssingault;  Duchck;  Koppe,  1868;  Hallervorden^)).  Wieweit 
in  diesen  Fällen  eine  verni ehrte  Bildung  und  Ausscheidung-  von  Öiiuren, 
wie  die  der  Oxybuttersäure  im  Diabetes,  oder  eine  Hemmung  der  llarnstoff- 
synthese  aus  anderen  Uraachen  im  Bpiele  ist,  werden  künftige  Unter- 
suchungen lehren. 


1)  F,  Hering,   Einige  Unters,  üb,  d.  Zusammensetz»  der  Blut  gase 
während  der  Apnoe.    Dias,  Dorpat  1867. 

2)  Co  ran  da,  Areh.  1  exp.  Palb.  u.  PharnmkoL  12.  76.  1879. 
3^  Kettner,  Arch.  f.  exp.  Patb.  o.  Pliarmakol.  47,  178.  1^C3. 

4}  Hallervorden,  Arck  f,  exp»  Path,  u.  Pharmakol.  12.  237. 1880. 
Literatur. 

Schmiödeberg,  Pliaimalcolagia  (Arzneimittenülir©)  5.  Aufl.      2B 
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So  wichtig  auch  das  geschilderte  Verhalten  der  Säuren  zu 
den  fixen  Basen  des  Organismus  und  zum  Ammoniak  und  die 
sich  daraus  ergebenden  Beziehungen  zur  Harnstoflrbildung 
sind,  so  wenig  läßt  sich  aus  diesen  Tatsachen  ein  Schluß 
über  den  Einfluß  jener  Vorgänge  auf  den  Gesamtstoff- 
wechsel ziehen.  Daher  ist  es  vorläufig  nicht  möglich,  ratio- 
nelle Indicationen  für  die  Anwendung  der  Säuren  in  Krankheiten 
aufzustellen.  Sicher  ist,  daß  diese  Mittel  bei  der  Behandlung 
von  acuten  fieberhaften  Krankheiten  im  wesentlichen  die  Be- 
deutung von  Genuß-  und  Erfrischungsmitteln  haben.  Ob 
dabei  außerdem  eine  Neutralisation  von  Alkalien  im  Bereich 
der  Pfortader  und  der  Leber  in  irgend  einer  Weise  in  Betracht 
kommt,  läßt  sich  vorläufig  nicht  entscheiden.  Wirkungen  in 
diesem  Gebiete  würden  sich  voraussichtlich  nicht  nur  durch  die 
unorganischen  und  die  aromatischen  Säuren,  sondern  auch  durch 
die  rein  organischen  Säuren  der  Fettreihe  hervorbringen  lassen, 
obgleich  diese,  wie  bereits  angegeben  ist,  im  Organismus  fast 
.  vollständig  verbrannt  werden. 

Die  schweflige  Säure,  H2SO3,  deren  gasförmiges  Anhy- 
drid oder  das  Schwefeldioxyd,  SO2,  bei  der  Verbrennung 
von  Schwefel  entsteht  und  bei  Berührung  mit  Wasser  in  die 
Säure  übergeht,  ist  ein  kräftiges  Reductionsmittel  und 
findet  deshalb  als  Bleichmittel  Anwendung,  In  pharmakolo- 
gischer Hinsicht  kommt  außer  der  Säurewirkung  noch  eine 
speci fische  Giftigkeit  namentlich  für  niedere  pflanzliche 
und  tierische  Organismen  und  ihre  Keime  in  Betracht.  Doch 
darf  man  die  Wirkungen  der  freien  schwefligen  Säure  nicht 
mit  den  Wirkungen  ihrer  Salze  verwechseln.  In  diesen  kommt 
nur  die  lonenwirkung  der  Säure  in  Betracht,  von  der  oben 
(S.  408)  die  Kode  gewesen  ist 

Wenn  es  sich  um  die  Zerstörung  von  Gärungs-, 
Fäulniß-  und  Krankheitserregern  und  ihrer  Keime  han- 
delt, so  ist  die  schweflige  Säure  wirksamer  als  das 
Chlor,  welches  keine  specifische  Giftigkeit  besitzt  und  außer- 
dem bald  an  die  verschiedensten  organischen  Substanzen  ge- 
bunden und  dadurch  unwirksam  gemacht  wird,  während  die 
schweflige  Säure  sich  viel  länger  hält.  Sehr  wirksam  ist  die 
schweflige  Säure  gegen  Gärungs-  und  Schimmelpilz© 
und  wird  deshalb  mit  nie  ausbleibendem  Erfolg  in  ausgedehn- 
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tem  Maßö  zum  j^Scbwcfela^  namentlich  der  Weiafäsaer  benutzt 
und  dieses  fast  aus schlioß lieh  durch  Verbrennen  von  Schwefel 
ausgeführt.  Der  (ieaamtgehalt  der  in  solchen  Fässern  auf- 
bewahrten  Weine  an  sehwefliger  Säure  beträgt  nach  den 
Angaben  von  Kerp^)  meist  50— 100  mg,  seltener  KX) — 200 rag 
im  Liter.  Die  höchste  gefundene  Menge  war  466  rag.  Von 
der  Gesamtmenge  ist  nur  ein  Teil,  nicht  über  20  rag  im  Liter^ 
im  freien  Zustande  oder  an  Basen,  bei  über  mäßigen!  Schwefeln 
auch  wohl  an  Zucker  gebunden,  der  Rest  als  aldehydachweflige 
Säure  im  Weine  enthalten. 

Weniger  stark  werden  Bakterien  durch  die  schweflige 
Säure  beeinflußtj  und  Dauersporen  sind,  wie  gBgen  Carbol^ 
heiße  Laft  und  andere  Desinfectionsmittel^  auch  gegen  die 
schweflige  Säure  sehr  widerstandsfähig. 

Zar  Zerätilrang  voe  InfectiouäätoifeE  in  Wohnrüiimen  wird  die 
8ehweflig:e  Säure  gegenwärtit'"  kaum  mehr  angewendet,  Sehr  geeignet 
dagcg-en  ist  sie,  wenu  es  daranf  atikomrut,  Kellerräume  und  andere 
Löcahtäten  von  Sclimiinel  und  Moder  zu  befreien.  Man  verbrennt  zu 
diesem  Zwecke  etwa  15  g  BcLwefel  auf  jeden  CubikuiGter  dea  Raumes 
{Hoppe-Seyler)  und  hält  letzteren  einige  :!Jtündeu  oder  beaser  1— i? 
Tage  geschlossen.  Hernach  ist  es  zweckmäßig,  zur  Neutralisation  der 
schwefligen  Säure  und  der  gebildeten  Schwefelauure,  wek^he  an  allen 
Gegenständen  haften,  in  dem  Räume  ein  wenig  Amnioniakfiüssigkeit  sius- 
zugiefien.  Vor  allen  Dingen  maü  dafür  gesorgt  werde n^  daß  die  scbweHigp 
Säure  mit  den  zu  desinficierenden  Gegenitändeu  direkt  in  Berührung 
kommt  und  zwar  in  Gegenwart  von  Feuchtigkeit. 

Am  Mensehen  und  an  höheren  Tieren  hangt  die 
Griftigkeit  der  schwefligen  Säure  lediglich  von  der  local 
ätzenden  Wirkung  ab.  Allenfalls  kommt  dabei  noch  in  Frage^ 
ob  bei  der  Einatmung  des  Dioxyds  soviel  Säm'o  in  das  Blut 
gelangen  kann,  daß  die  lonenwirkungen  zustande  kommen 
(vergL  oben  S*  408).  Eine  Neutralisation  von  Alkalien  im 
Blute  an  Menschen  erscheint  von  vornherein  ausgeschlossen 
(yergl.  oben  8,  44y  u*  449),  so  daß  die  ächädliehen  Wirkungen 
beim  Einatmen  des  Sehwefeldioxjda  nur  von  der  locaien 
Atzung  abhängig  gemacht  werden  müssen.  In  dieser  Beziehung 
wirkt  es  sehr  stark,  so  daß  dnreh  die  heftige  Reizung  Glottis- 
krampf entstehen  kann.    Wenn  der  letztere   nicht  eintritt,   so 

li  Kerp,  Ob.  d.  schweflige  Saure  im  Wein*  Bonderabdrilcke  aus 
„Arbeiten  aus  d.  Kaiserlieben  Gesundheitsamte",  21»  141.  1UÜ4.  u,  21* 
im,  1904, 
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sind  nach  Versuchen  an  Tieren  sehr  große  Mengen  erforderlich, 
um  bei  der  Einatmung  den  Tod  herbeizuführen.  Nach  den 
Versuchen  von  Ogata  sterben  Kaninchen  erst,  v^enn  die 
Atmungsluft  etwa  0,25%  Schwefeldioxyd  enthält.  Hirt  meint, 
daß  sogar  1 — 4%S02  in  der  Atmungsluft  für  den  Menschen 
noch  erträglich  seien.  Das  macht  für  einen  Wohnraum  von 
100  Cubikmeter  1,4—5,8  kg  Schwefel. 

1.  Acidum  hydrochloricum,  Salzsäure;  spec.  Gew.  1,124,  25% 
HCl  enthaltend. 

2.  Acidum  hydrochloricum  dilutum,  verdünnte  Salzsäure;  spec. 
Gew.  1,061,  mit  12,5%  HCl.    Gaben  5—10  Tropfen,  in  Verdünnung. 

3.  Acidum  hydrobromicum,  Bromwasserstoffsäure ;  25%  HBr 
enthaltend. 

4.  Acidum  sulfuricum,  Schwefelsäure;  spec.  Gew.  1,836—1,840, 
94—98%  H2SO4  enthaltend. 

5.  Acidum  sulfuricum  dilutum,  verdünnte  Schwefelsäure.  Wasser  5, 
Schwefelsäure  1;  spec.  Gew.  1,110—1,114,  entsprechend  16%.  Gaben 
5—20  Tropfen,  in  Verdünnung. 

6.  Acidum  sulfuricum  crudum;  91%  H2SO4  enthaltend. 

7.  Mixtura  sulfurica  a cid a,  Hallersches  Sauer.  Schwefelsäure  1, 
Weingeist  3.    Gaben  5— 10  Tropfen.   • 

8.  Acidum  nitricum,  Salpetersäure;  spec.  Gew.  1,153,  mit  25% 
HNO3.  Acidum  nitricum  crudum,  die  rohe  Salpetersäure  enthält 
61%  HNO3.  Acidum  nitricum  fumans,  rauchende  Salpetersäure; 
spec.  Gew.  1,48—1,50. 

9.  Acidum  phosphoricum,  Phosphorsäure;  spec.  Gew.  1,154,  ent- 
sprechend 250/0  n3P04.  Gaben  5-20  Tropfen,  täglich  bis  10,0,  in  Ver- 
dünnung. 

10.  Acidum  boricum,  Borsäure.  Schuppenförmige,  in  25  Wasser 
und  15  Weingeist,  auch  in  Glycerin  lösliche  Kristalle.  Gaben  0,2—1,0, 
täglich  bis  5,0  in  Lösung. 

11.  Unguentum  acidi  borici,  Borsalbe.  Borsäure  1,  Paraffin- 
salbe 9. 

12.  Acidum  formicicum,  Ameisensäure;  spec.  Gew.  1,060—1,063, 
25%  wasserfreie  Säure  enthaltend. 

13.  Spiritus  Formicarum.  Lösung  von  4%  Ameisensäure  in 
wässrigem  Weingeist. 

14.  Acidum  aceticum,  Essigsäure,  Eisessig;  spec.  Gew.  1,064,  %% 
wasserfreie  Säure  enthaltend. 

15.  Acidum  aceticum  dilutum,  spec.  Gew.  1,041,  30%  wasser- 
freie Säure  enthaltend. 

16.  Acidum  trichloraceticum,  Trichloressigsäure.  Zerfließliche 
Kristalle. 

17.  Acetum,  Essig;  6%  wasserfreie  Essigsäure  enthaltend. 

18.  Acetum   aromaticum;    Lavendel-,    Pfefferminz-,    Rosmann-, 
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Wacholder-  und  Ximmtöl  je  Ij  Citronen-  und  Nelkenöl  je  ä,  Weingeist  441, 
verd,  Essigsäure  650,  Wasser  1900-    Veraltetes  Desinfeetionamittei 

19.  A  c  e  t  u  m  p  y  r  o  1  i  g  n  0  3  n  m  ü  r  u  d  u  ni  ^  roher  Holzessig  ■  nach  Teer 
und  EBsigsäure  riechende,  braune,  mindestens  6%  Essigsäure  enthaltende 
Flüssigkeit,    Veraltetes  Desinfeotlonsnaltteh 

20,  Aoetum  pyrolignosum  rectificatum;  gelbliche  Flüssigkeit 
Ton  brenzlicbem  und  saurem  Geruch,  welche  nicht  unter  5%  Ess^säure 
enthalten  soU.    Wurde  auch  innerlicli  g^egeben, 

21*  A  c  i  d  u  m  1  a  c  t  i  c  u  m  j  Gärungsmilchsäurej  sirupdicke,  75 7ö  reine 
8äure  enthaltende  Flüssigkeit. 

22.  Acidum  tartarlcum,  Weinsäure;  in  0,8  Wasser  und  2ß  Wein- 
geist löslich.   Zu  Limonaden  (1 :  20)— 30O  Fliisaigkeit)  und  Brausepulvern* 

23.  Aeidnm  citriGumj  Citronensünre;  in  0,54  Wasser,  1  Weingeist 
und  50  Äther  loa  lieb.    Zu  Limonaden  1 — 2:H;m>0  Flüssigkeit), 

24.  Pulvia  aärophorus,  Brausepulver.  Natriuinbicarbonat  26,  ^Vein- 
aäure  24,  Zucker  50,  in  gelinder  Wärme  getrocknet  und  gemischt.  Tec- 
löfFelweise  in  einem  Glase  Wasser. 

25.  Pulvis  aerophoruB  anglicua,  eng-lisches  Brausepulver.  Natrinni- 
bicarbonat  2,0  g,  Weinsäure  1^5  g,  erster  es  in  gefärbter,  letztere  in  weißer 
Papier  kapsei  zu  dispensieren. 


Die  Mineralwä&sör. 

Mineralwasser  nennt  man  jedes  Queüwasser^  welches  liir 
tlierapentieche  Zwecke  Verwendung  findet  Die  Älineralwässer 
gehören  als  Gemenge  zu  keiner  bestimmten  pharmakologischen 
Gruppej  sondern  vereinigen  in  sich  mehr  oder  weniger  voll- 
ständig die  Wirkungen  des  warmen  und  kalten  Wassers^ 
der  leicht  und  schwer  resorbierharen  Salze,  der  Alkalien 
und  der  Kohlensäure.  Daß  die  in  solchen  Wässern  meist 
in  verschwindend  kleiner  Menge  enthalteaen  besonderen 
BeatandteilOj  z.B.  Jodide^  Bromidcj  Lithiumsalze  und  Gjps, 
oder  die  neu  entdeckten^  auch  in  jjMincral  quellen"  vorkommen- 
den Elemente  Argon  und  Helium  und  andere  dieser  Edelgase 
oder  gar  unbekannte  fitoflfe  und  Kräfte  keine  wichtige 
selbständige  Rolle  spielen^  braucht  bei  einer  wissenschaftlichen 
Betrachtung  gegenwärtig  nicht  mehr  ausdrücklich  betont  zu 
werden. 

Die  Wirkungen  einer  Heilquelle  sind  daher  lediglich  nach 
ihren  Hauptbestandteilen  zu  beurteitenj  zu  denen  das  Wasser, 
die  Chloride  des  Natriums  und  Kaliums,  die  Carbonate 
und  Sulfate  des  Natriums  und  Magnesiums  und  die  Kohlen- 
säure gehören. 
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Je  vollständiger  und  gleichmäßiger  diese  verschiedenen 
Gruppen  von  Bestandteilen  in  einem  Wasser  vertreten  sind,  desto 
mannigfaltiger  sind  seine  Wirkungen  und  desto  zahlreicher  die 
Fälle,  in  denen  es  nützlich  zu  werden  verspricht  Daher  gehört 
der  Carlsbader  Sprudel,  der  nichts  außergewöhnliches, 
sondern  nur  die  genannten  Substanzen  in  sehr  gleichmäßiger 
Mischung  enthält,  zu  den  wirksamsten  Mineralwässern,  die  es  gibt. 
Dieses  Wasser  beeinflußt  gleichzeitig  den  Magen,  den  Darm,  den 
Stoffwechsel  und  die  Nierensekretion  in  jeder  unter  solchen 
Verhältnissen  überhaupt  möglichen  Weise.  Daß  die  Wirkungen 
der  leicht  resorbierbaren  und  der  abführenden  Salze  einander 
nicht  ausschließen,  sondern  nebeneinander  auftreten  können, 
ergibt  sich  aus  der  Tatsache,  daß  das  Glaubersalz  die  Resorp- 
tion und  den  Durchgang  des  Kochsalzes  durch  den  Organismus 
nicht  stört  (Buchheim,  1854). 

Es  liegen  auch  keinerlei  objective  Erfahrungen  vor,  welche 
die  Annahme  rechtfertigen  könnten,  daß  die  natürlichen  Mineral- 
wässer anders,  und  zwar  günstiger  wirken  als  die  künstlichen, 
falls  die  Zusammensetzung  beider  im  wesentlichen  die  gleiche 
ist.  Man  kann  sich  bei  der  Begründung  einer  solchen  Annahme 
auch  nicht  auf  das  Vorkommen  der  Edelgase,  Argon  und 
Helium,  sowie  vonKadium  in  den  Heilquellen  berufen,  weil 
die  ersteren  auch  in  der  atmosphärischen  Luft  enthalten  sind 
und  das  letztere  in  nicht  geringerer  Menge  nicht  selten  auch 
in  gewöhnlichem  Quell-  und  Wasserleitungswasser  vorkommt 
Die  künstlichen  Mineralwässer  könnten  auch  solchen  Kranken 
aus  verschiedenen  Volkskreisen  zugänglich  gemacht  werden, 
die  nicht  in  der  Lage  sind,  teuere  Bade-  und  Kurorte  aufzu- 
suchen. Das  Bestreben,  den  künstlichen  Mineralwässern  eine 
größere  Verbreitung  zu  verschaffen,  muß  daher  als  sehr  ver- 
dienstlich anerkannt  werden.  Die  Erfolge  nach  ihrer  Anwendung 
werden  aber  allerdings  nur  unter  der  Voraussetzung  mit  denen 
der  natürlichen  Übereinstimmung  zeigen,  daß  die  Bedingungen, 
unter  denen  der  kurgemäße  Gebrauch  stattfindet,  in  beiden 
Fällen  die  gleichen  sind.  Diese  Forderung  ist  keineswegs 
so  leicht  zu  erfüllen,  als  es  den  Anschein  hat,  weil  die  dabei 
in  Frage  kommenden  complicierten  Verhältnisse  weder  leicht 
zu  übersehen  noch  sicher  zu  beurteilen  sind. 

Die  geographische  und  topographische  Lage  eines  Bade- 
ortes, seine  Höhe  über   dem  Meere,   die  Temperatur  und  ihre 
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Sdiwatikungenj  die  Laftfeachtigkeit  und  mariclierlei  ander© 
klimatische  VerliältDiase  bilden  im  Verein  mit  den  Wirkungen 
der  Qnellenbeatandteile  und  mit  der  Beschaffenheit  der  Diät 
und  der  übrigen  Lebensweise  eine  Summe  von  wirksamen 
Faktoren j  deren  Bedeutung  sich  zwar  im  allgemeinen  begreifen^ 
im  coucreteu  Falle  aber  nicht  zergliedern  läßt  und  die  man 
deshalb  nicht  überall  leicht  herbeizuführen  und  zu  beherrschen 
imstande  ist 

Die  Balneologie  ist  daher  eine  rein  empirische 
Wissenschaft  und  Gegenstand  einer  hohen  ärztlichen  Kunst 
Nur  muß  sie  auf  rein  wissenschaftlicher  Basis  erwachsen  und 
sich  noch  mehr  von  den  Schlacken  befreien,  die  ihr  teils  von 
Alters  her^  teils  ans  anderen  Gründen  auch  gegenwärtig  noch 
anhaften.  Wer  an  einen  Unterschied  zwischen  ^, künstlicher" 
und  ^telluri&cher'^  W^ärme  glaubt,  wer  ein  großes  Gewicht  auf 
das  spurenbafte  Vorkommen  einzelner  seltener  Bestandteile  in 
einer  Quelle  legt  oder  gar  elektrische  Ströme  in  derselben 
wirksaio  sein  laßt  und  überhaupt  in  den  Mineralwässern  etwas 
anderes  erblickt  als  physikalische  Agentien  und  Lösungen  der 
oben  genannten  Substanzen^  der  verläßt  den  Boden  der 
Wissenschaft^  auch  den  der  rein  empirischen,  und  begibt  sich 
auf  das  Gebiet  des  Glaubens  und  der  populären  medicinischen 
Dogmatik,  und  keine  Dialektik  vei*mag  ihn  vor  dem  Vorwurf 
der  Unwissenschaftlichkeit  zu  schützen. 


r 


Gruppe  der  Halogene. 

(Gruppe  des  Chlors), 


Halogenen 


Diese  Gruppe  umfaßt  aulier  den  freien 
Chlorj  Brom,  Jod  — auch  die  unterchlorigsauren  Salze. 
Einzelne  andere  Verbindungen,  z.  B.  das  Phosphorchloridj 
haben  keine  praktische  Bedeutung, 

Die  Halogene  verursachen  durch  die  gleichen  Eigen- 
schaften,  denen  sie  ihren  zerstörenden  Einfluß  auf  organische 
Stoffe  im  allgemeinen  verdanken,  an  den  Geweben  des  lebenden 
Körpers  Atzungen  jeder  Art  und  jeden  Grades  mit  den  ver- 
schiedensten oben  (S.  420)  geschilderten  Folgen  und  Ausgängen. 

Die  zunächst  auftretenden  Veränderungen  des  Proto- 
plasmas gestalten  sich  dabei  in  ähnlicher  Weise  wie  nach  der 
entsprechenden  Einwirkung  der  Säuren,  Ob  bloß  die  verschiedenen 
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Formen  der  Entzündung  oder  eine  völlige  Zerstörung  (chirur- 
gische Atzung)  eintreten,  hängt  im  wesentlichen  von  der  Menge 
des  Chlors,  Broms  oder  Jods  und  von  der  Dauer  der  Ein- 
wirkung ab.  Doch  ätzt  des  Jod  unter  den  gleichen  Bedingungen 
weit  weniger  stark,  aber  anhaltender  als  die  beiden  anderen 
Halogene. 

Die  zerstörenden  Wirkungen  des  Chlors  haben  es  in 
den  Ruf  eines  unfehlbaren  Desinfectionsmittels  gebracht 
Es  gelingt  in  der  Tat  verhältnißmäßig  leicht,  durch  seine  An- 
wendung übelriechende  Substanzen,  namentlich  Schwefelwasser- 
stoff und  Schwefelammoniüm,  in  faulenden  Massen  zu  zer- 
stören und  diesen  den  Schein  der  Unschädlichkeit  zu  erteilen. 
Man  darf  femer  mit  Sicherheit  annehmen,  daß  auch  kein  An- 
steckungsstoff seinem  zerstörenden  Einfluß  entgeht*  wenn 
letzterer  in  genügendem  Maße  sich  geltend  machen  *  kann. 
Aber  gerade  diese  Bedingung  ist  in  vielen  Fällen  nur  schwierig, 
in  anderen  gar  nicht  zu  erfüllen.  Das  Chlor  wirkt  nicht 
in  specifischer  Weise  giftig  auf  das  Protoplasma  der 
Organismen  ein,  sondern  zerstört  diese  durch  Spaltung  oder 
Umwandlung  der  organischen  Substrate. 

Wenn  daher  Ansteckungsstoffe  durch  dieses  Mittel 
unschädlich  gemacht  werden  sollen,  so  kann  das  mit  Er- 
folg nur  in  der  Weise  geschehen,  daß  man  alle  Medien,  in 
denen  jene  sich  befinden,  und  alle  Gegenstände,  an  denen  sie 
haften,  in  mehr  oder  weniger  bedeutendem  Umfange  mit  zer- 
stört, also  die  Haut  und  ihre  Anhänge  oder  einzelne  Teile 
anderer  Organe,  wenn  es  sich  um  die  Zerstörung  von  Tripper-, 
Schanker-,  Leichengift  oder  anderer  Infectionsstoffe  handelt, 
sowie  Tapeten,  Kleider  und  ähnliche  Gegenstände,  wenn  man 
diese  von  Ansteckungsstoffen  zu  befreien  wünscht.  Erfolgt  die 
Anwendung  des  Chlors  nicht  in  dieser  ausgiebigen  Weise,  so 
läuft  man  Gefahr,  daß  es  von  gleichgiltigen  Substanzen  ge- 
bunden wird,  bevor  es  die  schädlichen  zu  zerstören  vermochte. 
Die  ehemals  so  gerühmten  Chlorräucherungen,  die  man  oft 
in  komischer  Weise  bei  Epidemien  auch  zum  Desinficieren  von 
Personen  benutzte,  sind  deshalb  mit  Recht  außer  Credit  ge- 
kommen. 

Mit  mehr  Erfolg  dient  der  Chlorkalk  im  großen 
Maßstabe    zur    Desinfection    von  Latrinen    und   anderen 
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FäulmßatätteDj  bei  denen  die  Umgebung  niclit  gescbont  zu 
werden  braiicbt.  Doch  ist  es  zweckmäßig,  vorher  ihre  Ent- 
leerung vorzanehmen,  weil  selbst  die  gröüten  an  wen  d- 
baren  Cblorkalkni  engen  nicht  genügend  sind,  um  den 
ganzen  Inhalt  einer  Latrine  auch  nur  vorübergehend  zu 
desinäcieren.  In  solchen  Fällen  ist  der  Chlorkalk  weniger 
wirksam  als  der  Atzkalk  (vergJ.  oben  S*  424);  doch  hat  er  den 
Vorteil*  daß  das  Chlor  auch  an  solche  Stellen  des  zu  desinii- 
cierenden  Raumes  gelangt j  die  mit  dem  Atzkalk  nicht  in  Be- 
rührung kommen.  Die  Entwicklung  des-  Chlors  kann  dabei 
durch  verdünnte  rohe  Schwefel-  oder  Salzsäure  beschleunigt 
werden. 

Das  Chlorwasser^  welches  früher  äußerlich  als  Des- 
infectionS'  und  Atzmittel ,  innerlich  bei  Infectionskrankheiten 
vielfache  Anwendung  fand^  ist  gegenwärtig  und  zwar  mit  Recht 
veraltet  Von  einer  Wirkung  des  Chlors  nach  der  Re* 
Sorption  kann  nicht  die  Rede  sein,  weil  die  kleinen  Mengen, 
um  die  es  sich  bei  der  arzneiliehen  Anwendung  handelt,  bereite 
im  Mageninhalt  von  eiweißartigen  und  anderen  Substanzen  ge- 
bunden werden  und  deshalb  im  fi^eien  Zustande  gar  nicht  in 
das  Blutj  geschweige  denn  in  den  Harn  gelangen^  wie  letzteres 
sich  irrtümlicher  Weise  angegeben  findet. 

Die  Verbindungen  des  Jods  mit  den  eiweißartigen 
Stoffen  sind  sehr  locker  und  werden  schon  durch  Dialyse 
und  durch  Coagulation  des  Eiweißes  zersetzt  (Boehm  und 
Berg*)),  Feste  V^erbindungen  des  Jods  mit  EiweiÖ- 
fit offen  finden  sich  anter  normalen  Verhältnissen  in  der  Schild- 
drüse  (vergL  oben  S*  402)* 

Bestreicht  man  die  Haut  mit  einer  Jodlösungj  so  färbt 
sich  die  Epidermis  entsprechend  der  Menge  des  angelagerten 
Jods  entweder  gelb  oder  mehr  oder  weniger  donkeibraun.  In- 
folge der  Reizungj  die  das  Mittel  verursacht,  ensteht  an  der 
Applicationsstelle  in  mäßigem  Grade  eine  chronisch  ver- 
laufende Entzündung  oder  auch  nur  eine  Steigerung  der 
gewöhnlichen  Ernährungsvorgänge ,  unter  deren  EinflulS,  wie 
bereits  im  allgemeinen  angegeben  ist  (oben  S,  422),  patholo- 
gische Produkte  häufig  zur  Resorption  gelangen. 

Die  Bedeutung  und  der  Vorzug^   den    das  Jod  vor  an- 


1)  Boehm  u.  Berg,  Aroh,  f.  esp,  Path,  ii.  PharmakoL  5.  329,  187Ö, 


458  UnorgaiL  VerbindüDgen  als  Nerven-,  Muskel-,  Stoffwechsel-  n.  Ätzgifte. 

deren  Reizmitteln  dieser  Art  beanspruchen  darf,  besteht 
darin,  daß  es  längere  Zeit  an  der  Applieationsstelle  haften 
bleibt,  daß  die  Wirkung  sich  von  da  aus  wegen  der  Flüchtig- 
keit der  Substanz  bis  zu  einer  ansehnlichen  Tiefe  erstreckt, 
und  daß  man  es  bei  einiger  Übung  in  der  Hand  hat,  durch 
wiederholtes  Auftragen  größerer  oder  kleinerer  Mengen  de» 
Mittels  der  Reizung  jeden  gewünschten  Grad  zu  erteilen  und 
diesen  während  längerer  Zeit  in  sehr  gleichmäßiger  Weise  zu 
unterhalten.  Außerdem  kommt  dabei  auch  die  antiseptische 
und  desinficierende  Wirkung  des  Jods  in  Betracht.  Auf  solche 
Verhältnisse  und  nicht  auf  specifische  Wirkungen  sind  die  Heil- 
erfolge zurückzuführen,  die  man  bei  der  Behandlung  von  Ex- 
sudaten und  Gewebswucherungen  mit  den  sogen.  Jodbe- 
pin seiungen  oft  rascher  und  sicherer  als  mit  anderen  Reiz- 
mitteln erzielt  Die  Erfahrung  lehrt,  wie  die  Wirkung  in  jedem 
Falle  nach  Stärke  und  Dauer  beschaffen  sein  muß,  um  den 
günstigsten  Erfolg  zu  verbürgen. 

Die  innerliche  Anwendung  des  Jods  als  locales  Mittel 
bei  dem  habituellen  Erbrechen  Schwangerer,  bei  der  Seekrank- 
heit und  in  ähnlichen  Zuständen  oder  an  Stelle  des  Jodkalimn» 
bei  Syphilis  hat  man  gegenwärtig  wohl  so  ziemlich  aufgegeben. 
Es  dient  dagegen  in  Form  seiner  Lösungen  (Jodtinctur  und 
Jodjodkaliumlösung)  als  Atzmittel  zur  Hervorrufung  einer 
sogen,  adhäsiven  Entzündung,  um  nach  der  Entleerung 
von  Ovarial Cysten  und  Hydrocelen  die  Innenwandungen  der- 
selben zur  Verwachsung  zu  bringen.  Auch  in  diesem  Falle 
bietet  das  Jod  den  Vorteil,  daß  es  lange  haftet  und  daher  die 
heilsame  Entzündung  die  nötige  Zeit  unterhält,  ohne  durch 
seine  Verbindung  mit  den  Gewebsbildnern  Schorfbildung  her- 
beizuführen. 

Nach  der  Einspritzung  solcher  Jodlösungen  in  punktierte 
Eierstockscysten  traten  Vergiftungserscheinungen  auf,  be- 
stehend in  soporösen  Zuständen,  Schmerzhaftigkeit  der  Magen- 
gegend und  heftigem  Erbrechen,  Cyanose  der  Wangen  nnd 
P2xtremitäten  und  Exanthemen  der  Haut.  Die  erbrochenen 
Massen  enthielten  losgeschälte  Labdrüsen  und  in  reichlicher 
Menge  gebundenes  und  anfangs  auch  etwas  freies  Jod  (E. 
Rose')). 

1)  E.  Rose,  Virch.  Arch.  36.  12.  1866. 
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^m  An    Hnndeii    ließen    sidi   naeli    der    Em&pritznng   von    tödlichen 

^*  Gaben  von  Jodnatriun!  und  Jodjodnatriuru  nur  Nierenblutungen,  aber 
keine  Veränderungen  der  Magenaehleiijibant  constatieren  (Boehm  und 
Berg),  während  die  letztere  an  Kaninchen  nach  aubcutaner  Appli- 
cation des  Jodjodnatriiiniß  Lockernng-,  Hyperämie  und  Ekchymogen  auf- 
wies (Binx').  In  jenen  Yerg^if tu ngef allen  beim  Menijchen  hat  das  Jod 
wahräclieinlicb   als  Jodid   den  Ori^anismus  durchwandert  und   ist   dann 

Iiin  Magen  analog  der  Salzsäure  in  rorni  von  .Jodwasserstofföäure  aus- 
geachieden  und  dieae  unter  Auftreteu  von  freiem  Jod  und  organischen 
Jod  Verbindungen  zersetzt  worden  (vergL  oben  S.  398  u.  399;, 
I  '  Unter  den  Symptomen  der  Vergiftung  beobachtete  Rose 
mn  Menschen  Schwinden  des  ArterienpuUös  sowie  Blässe 
Tand  Kälte  der  Haut  bei  gleichzeitiger  kräftiger  Herzaction, 
Er  leitet  diese  Erscheinungen  von  einer  durch  Arterienbrampf 
verursachten  Verengerung  der  GefäHluiuina  her.  Doch  tritt  an 
Tieren  nach  der  Injection  von  Jodjodnatrium  keine  Blutdruck- 
^^ Steigerung  ein,  die  auf  eine  solche  Verengerung  der  Gefiiß- 
weite  hindeuten  könnte  (Boehm  und  Borg), 

Hunde,  denen  man  auf  jedes  kg  Körpergewicht  40  mg  in 
Natriumjodid  gelöstes  Jod  in  das  Blut  einspritzt,  sterben  imter 
den  gleichen  Erscheinungen  und  in  derselben  Zeit  wie  nach 
der  Injection  von  Jodnatrium  {Boehm  und  Berg),  Doch  darf 
man  daraus  nicht  den  Schluß  ziehen,  daß  es  sich  in  beiden 
rEllen  um  eine  Wirkung  freien  Jods  handelt. 

1.  Aqua  chlor  ata,  richtiger  Aq.  Clilori,  Chlorwasser;  0,4— 0,5  ^^/o  Cl 
enthaltend. 

2.  Calearia  chlorata,  Chlorkalk.  Roll  35  "/n  wirksames  Chlor  ent- 
halten; Gemenge  von  unterchlorigsaurem  C'alciuni,  Cblorcaldum  und 
Calciunjhydroxjd.  Verdünnte  Salz-  ocJer  Scliwefehäure  entwickelt 
doppelt  soviel  freies  Chlor,  als  im  unt^^rc  kl  origaauren  Calciiuu  ent- 
halten istj  nach  der  Formelgleickung:  Ca(ClO)a-f CaCla-f2n2S04^4Cl 
+2Ca804-|-2n20. 

3.  Brom  u  in,   Brom,    Dunkel  braune,   in  30    Wasser  lösliche,  sehr 
^R  flu  ch  tige  Fl  üsäig  k  eit. 

^P"  4.  Jodum,  Jod.     SchwaTKgraue,  njetallisch  glänzend^  Tafeln;   lös- 

lich in  5000  Wasser,  in  tO  Weingeist,  leiclit  in  Jodkalium-  und  Jod- 
natriumlöaung.  Haben  0,010— Ot02l5  täglich  bis  0,061,  in  Jodkalium 
gelöst. 

5.  Tintura  Jodi,  Jodtinctur.    Jod.  1,  Weingeist  10.    Gaben inner- 
lüeh  bis  0,2!,  täglich  0,01 

Jodofonnium,  Jodoform  (vergl.  oben  S*  61  u,  t>5). 

IJ  Bin  SS,  .^ch.  f.  exp.  Path.  u.  Pbarmakol  10.  110.  1860. 
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7.  Gruppe  der  Oxydationsmittel. 

«Gruppe  des  Sauerstoffs.) 

Die  physiologischen  Oxydationen  im  Organismus  sind 
ausschließlich  von  dem  Blutsauerstoff  abhängig.  Die  gewöhn- 
lichen Oxydationsmittel  wirken  nur  auf  die  Applications- 
stellen.  Sie  bringen  die  verschiedenen  Formen  und  Grade  der 
Ätzung  und  Zerstörung  hervor  und  finden  in  dieser  Richtung 
auch  praktische  Anwendung. 

Das  übermangansaure  Kalium,  KMn04,  ist  ein  energisches 
Desinfectionsmittel,  welches  besonders  zur  Zerstörung  von 
übelriechenden  und  schädlichen  Zersetzungsprodukten  an  der 
unversehrten  Haut,  an  Wunden,  Geschwüren  und  in  leicht  zu- 
gänglichen Körperhöhlen  dient.    Da  es  aber  schon  von  kleinen 
Mengen   zahlloser   organischer   Substanzen    sehr    rasch    völlig 
zersetzt  wird,  indem  es  diese  oxydiert,  so  bleibt  die  Wirkung 
entweder  auf  die  oberflächlichen  Teile  beschränkt  oder  be- 
trifft nur  solche  Stoffe,  welche  leicht  oxydierbar  aber  nicht  zu- 
gleich schädlich  sind.    Man  kann  daher  das  Mittel  mit  Vorteil 
bloß   zur   Befreiung   der   äußeren   Haut   von   anhaftenden  In- 
fections Stoffen  und  allenfalls  noch   als  Mundspülwasser  be- 
nutzen.    Dabei   ist   zu   berücksichtigen,    daß   die   betreffenden 
Hautpartien  durch  abgeschiedenes  Mangansuperoxyd   vorüber- 
gehend braun  gefärbt  werden. 

Aus  denselben  Gründen  wie  die  Desinfection  bleibt  auch 
die  Atzung,  die  das  übermangansaure  Kalium  verursacht, 
auf  die  oberflächlichen  Gewebsschichten  beschränkt. 
Als  Atzmittel  für  chirurgische  Zwecke  eignet  es  sich  außerdem 
auch  deshalb  nicht,  weil  es  bei  gewöhnlicher  Temperatur  die 
Eiweißstoffe  nur  schwer  angreift. 

Zu  Desinfectionen  in  großem  Maßstabe  wird  dieses  Mittel 
seines  hohen  Preises  wegen  nur  wenig  gebraucht. 

Die  Chromsäure,  H2Cr04,  die  im  festen  Zustande  nur  als  An- 
hydrid, CrOß,  bekannt  ist,  kann  in  pharmakologischer  Beziehung 
kaum  zu  den  Oxydationsmitteln  gerechnet  werden,  weil  bei  ihr 
die  Säurewirkung  in  den  Vordergrund  tritt.  Sie  dient  in 
beschränktem  Maße  in  der  Chirurgie  als  Atzmittel.  Die 
Zerstörung  läßt  sich  aber  nach  Ausdehnung  und  Tiefe  schwer 
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localisieren^  weil  die  Saure  zerfließHcIi  ist  und  keinen  festen^ 
die  angrenzenden  Teile  schützenden  Schorf  bildet. 

Die  sauren  chromaauren  Salze  sind  schwache  Atz- 
Tüittel  In  Form  dieser  Salze  wird  die  Chromaäure,  die  nach 
Versuchen  an  Tieren  auch  von  Wundflächen  zur  Resorption 
gelangt j  durch  die  Nieren  ausgeschieden  und  verursacht 
parenchymatöse  Nephritis  (Gergens,  1876). 

Zu  den  stärksten  Oxydationsmitteln  gehört  der  dreiatomige 
Sauerstoff  oder  das  Ozon,  0^^  welches  ebenfalls  nur  local 
wirkt  Bei  der  Einatmung  verursacht  es  heftige  Reizung  der 
Respirationswege  (Hacker  und  AI,  Schmidt')).  Bei  wieder- 
holter Einwirkung  im  Laute  mehrerer  Tage  finden  sich  in  den 
Lungen  Bronchitis ,  Lungenödem  und  Blutaustretungen  (H. 
Schulz^)). 

Das  WasaerBtoffsuperoxyd,  H2O2J  wirkt  nur  auf  leicht 
oxydierbare  Verbindungen  ein.  Es  wird  von  verschiedenen 
Protaplasmaformenj  wie  BlutkörpercheUj  LeukocyteBj  Hefczellen 
in  Wasser  und  gewöhnlichen  Sauerstofit  (Ü2)  zersetzt  oder 
„katalysiert",  S  ehr  energisch  katal  ysierend  wirkt  das  Str  oma  der 
roten  Blutkörpercbenj  nicht  aber  das  reine  Hämoglobin  (Berg en- 
gruen  und  Alex.  Schmidt^)),  Nach  Schoenlein  kataly- 
sieren auch  alle  chemischen  Fermente  oder  Enzyme  sehr  stark. 
Diese  können  dabei  verstört  werden,  aber,  wie  es  acheint,  nur 
dannj  wenn  der  frei  werdende  Sauerstoff  nicht  durch  leicht 
oxydierbare,  in  den  Fermentlösnngen  enthaltene  Stoffe  ge- 
bunden wird.  Die  Resultate  von  Versuchen  über  den  Einfluß 
des  Wassers toffsuperoxydß  auf  Fermente  lassen  daher  keine  un- 
mittelbaren Schlußfolgerungen  zu.  Das  Gleiche  gilt  von  Li- 
fectionsstoffen.  Fockenlymphej  Trippersekret  und  die  Produkte 
anderer  Geschwiire  sollen  katalysierend  wirken,  wenn  sie  In- 
feetionsstoffe  enthalten  (Schoenlein).  Man  hat  deshalb  das 
Wasserstoffsuperoxyd  schon  früher  in  derartigen  Fällen  als 
Deainfectionsniittel  empfohlen  und  wendet  es  neuerdings 
wieder  für  diesen  Zweck  an^  seit  es  technisch  leicht  dargestellt 


1)  Hacker,  Cb.  d,  Einfl,  ozonisierter  Luft  auf  die  Atmung  watni' 
blutiger  Tiere,    Diss.  Dorpat  1663. 

2}  H.  Schulz,  Arob.  1  exp>  Path.  u.  PliarniakoL  20,  364.  1S9S. 

3)  Bergen gruen,  Üb.  d.  Wechselwirkung  zwischen  Wasaerstof!"- 
superoxyd  und  Terschiedenen  Protoplasmaformen.    Dias*  Dorpat  1888. 
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werden  kann  und  in  reinem  Zustande  als  Lösung  mit  30% 
H2O2    unter    dem  Namen  Perhydrol  in  den  Handel  komiBt. 

Von  unorganischen  Superoxyden  hat  mandasNatrium-, 
Magnesium- und  Zinksuperoxyd,  von  organischen,  abgesehen 
von  dem  superoxydhaltigen  Terpentinöl  (vergl.  oben  S.  344), 
das  Benzoylsuperoxyd  als  antiseptische  und  desinficierende 
Mittel  anzuwenden  versucht. 

Es  läßt  sich  zwar  nicht  annehmen,  daß  die  Infectionsstoffe, 
wenn  sie  auch  katalysierend  wirken  mögen,  dabei  selbst  zer- 
stört werden,  indeß  scheint  Wasserstoffsuperoxyd  und  über- 
haupt sauerstoffhaltiges  Wasser  auf  viele  Mikroorganismen  sehr 
deletär  zu  wirken.  Man  kann  sich  leicht  davon  überzeugen, 
wenn  man  faulende  Flüssigkeiten  in  einem  geeigneten  Be- 
hälter unter  Zutritt  von  Luft  wie  bei  der  Schnellessig- 
fabrikation  über  Hobelspäne  herabrieseln  läßt.  Nach  einigen 
Tagen  werden  derartige  Flüssigkeiten  völlig  geruchlos  und 
sind  jetzt  frei  von  Fäulnißorganismen.  Zucker  wird  bei  Gegen- 
wart von  Natriumcarbonat  unter  diesen  Bedingungen  völlig 
verbrannt.  Darauf  beruht  die  desinficierende  Wirkung 
der  feuchten  Luft  und  die  Bedeutung  des  längere  Zeit  fort- 
gesetzten Lüftens  von  Räumen. 

1.  Kalium  permanganicum,  Kaliumpermanganat,  übermangan- 
saures Kalium;  in  16  Wasser  löslich.  Äußerlich  in  0,1—0,5%  Lösung; 
innerlich  0,05-0,1. 

2.  Acidum  chromicum,  Chromsäureanhydrid.  Lockere,  rote 
Kristallmasse. 

*3.  Kalium  bichromicum,  saures  chromsaures  Kalium;  in  IOWäs- 
ser  löslich.  Äußerlich  wie  Chromsäure  als  Ätzmittel;  innerlich  früher 
bei  Syphilis. 

C.  Die  Verbindungen  der  schweren  Metalle 
und  der  Tonerde. 

1.  Abhängigkeit  der  Wirkungen  von  der  Natur  der  Metall- 
verbindungen. 

Bei  den  schweren  Metallen  muß  man  zunächst  die  localen 
nutritiven  Veränderungen  der  Gewebe  und  die  nach  der 
Resorption,  d.  h.  nach  der  allgemeinen  Verbreitung  iw 
Organismus,  auftretenden  Wirkungen  scharf  auseinander 
halten.    Die  ersteren   werden  bei  den  Salzen  nicht  ausßchließ- 
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lieh  von  dem  Metall^  sondern  mehr  oder  weniger  an^h  von  der 
frei  werdenden  Säure  bedingt.  Der  Charakter  der  sogenannten 
allgemeinen  oder  resorptiven  Wirkungen  bangt  von  den  in 
Xiösungen  sowie  im  Organiämuf*  durcli  DisBOciation  gebildeten 
Ionen  ab.  Die  jedem  Metall  eigenartige  oder  „apecifiscbe" 
Wirkung  wird  nur  von  den  freien  oder  an  Sauerstoff 
gebundenen  Metallionen  her  vorgebracht,  wäbrend  die  Ionen 
oder  Mole  etile,  ia  denen  das  Metall,  wie  in  den  metallorganischen 
Verbindungen,  z,  B.  des  Arsens  und  Bleis,  an  Kohlenstoff 
oder,  wie  in  den  Ammoniakderivaten  des  Piatina  und  Kobalts, 
an  Stick  stopf  gebunden  ieti  jene  charakteristiscben  Metall- 
ionenwit'kuügen  nicht  aufweisen,  so  lange  sie  im  Organismus 
unverändert  bleiben. 


3.   Die  localö  Wirkungsweise  der  Metallaalz©. 

Die  localen  Wirkungen  der  schweren  Metalle  beruhen  haupt- 
sächhch  auf  den  chemischen  Beziehungen  der  letzteren  zu  den  ei- 
weißartigen  Ge websbes tan d teilen.  Die  Metalloxjde  ver- 
binden sich  unter  gewissen  Bedingungen  mit  den  Eiweiß- 
stoffen zu  aalzartigen  Metallalbumina ten,  die  auch  bei  der 
Einwirkung  von  Metallsalzen  auf  lebende  Gewebe  entstehen 
können,  und  zwar  an  den  Applicationastellen,  welche  dadurch 
Veränderungen  erleiden^  die  bei  allen  Metallen  den  gleichen 
Grundcharakter  haben. 

Die  lacaleo  Wirkungen,  die  von  solchen  cbemiflcben  Vorgängen 
ÄbhniigenT  knntien  mehr  oder  wenig-er  Tolhtiindig  auebleiben,  wenn  von 
Torn herein  öokbe  Prüparäte  a])piiciert  werden,  in  denen  das  Metjill  mit 
Eiweiß  oder  anderen  org^anis^cben  Substanzen  bereits  derartig  verbunden 
iBt,  daß  die  Gewebe  niclit  claa  Mjiterial  zur  Bildung'  solcher  Verbindungen 
herzugeben  brauchen  und  deshalb  verschont  bleiben. 

Die  Metall albnminatc  sind  salzartige^  in  Wasser  un- 
löisliche  Verbin dini^enj  welt^he  aus  neutralen  Eiweißlösungen 
durch  Zusatz  einfficher  Metallsalze  niedergescbJagen  werden. 
Dabei  wird  die  Haure  der  letzteren  zum  Teil  wenigstens  in 
Freiheit  gesotzst  und  kann  daher  in  selbständiger  Weise  auf 
das  Eiweili  einwirken. 

Während  es  fnlher  nicht  ^^elun^en  war,  Metall albnminate  von 
constanter  Zusatümensetzung  zu  erhalten,  sind  in  neuerer  Zeit  säurefreie 
Verbindungen  von  Eiweitl  mit  Kupferoxjd  dargestellt,  welche  von  den 
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beiden  Componenten  nach  multiplen,  aber  festen  Verhältnissen  gebildet 
werden  (Ilarnack^)). 


3.  Ätzung  und  Adstringierung. 

Der  gleiche  Vorgang  wie  bei  der  Einwirkung  der  ein- 
fachen Metallsalze  auf  Eiweißlösungen  jörfolgt  bei  ihrem 
Zusammentreffen  mit  den  Geweben  des  lebenden  Or- 
ganismus. Das  Metalloxyd  und  die  Säure  können  jedes  fiir 
sich  auf  die  Eiweißstoffe  des  lebenden  Protoplasmas  einwirken, 
die  Säure  wie  in  den  Fällen,  in  welchen  sie  von  vornherein  getrennt 
zur  Anwendung  kommt.  Infolge  dieser  Vorgänge  entsteht  eine 
Ätzung,  die  zum  Teil  von  dem  Metalloxyd,  zum  Teil  von  der 
Säure  abhängig  ist. 

Die  Intensität  und  der  Charakter  der  Atzung  wer- 
den einerseits  von  der  Beschaffenheit  des  entstandenen  Metall- 
albuminats,  andererseits  von  der  Menge  und  den  Eigenschaften 
der  bei  dem  Vorgang  beteiligten  Säure  bedingt  Ist  die 
letztere  an  sich  nur  wenig  ätzend  und  befindet  sie  sich  in 
relativ  geringer  Menge  in  einem  basischen  Salze,  dessen 
Metalloxyd  mit  den  stickstoffhaltigen  Gewebsbestandteilen 
eine  unlösliche,  derbe,  den  darunterliegenden  Körperteilen  fest 
anhaftende  Masse  bildet,  wie  z.  B.  das  Bleioxyd,  so  verhindert 
dieser  Atzschorf  (^vergl.  oben  S.  420)  das  tiefere  Eindringen  des 
Mittels,  und  die  Atzung  bleibt  auf  die  oberflächlichen  Teile 
beschränkt.  Die  entzündliche  Reizung  geht  in  solchen 
Fällen  bald  vorüber,  weil  die  Säure  resorbiert  oder  einfach  fort- 
gespült wird,  während  der  Atzschorf  längere  Zeit  an  der  Stelle 
haftet  und  Folgen  veranlaßt,  die  man,  wie  es  bei  den  Gerbsäuren 
(vergl.  oben  S.  370)  bereits  erwähnt  ist,  als  adstringierende 
Wirkung  bezeichnet,  oder  auch  kurz  Adstringierung  nennt 
und  in  ausgedehnter  Weise  für  therapeutische  Zwecke  ver- 
wendet 

Das  Wesen  der  Adstringierung  besteht  in  praktischer 
Beziehung  darin,  daß  die  Intensität  der  Vorgänge  vermindert 
wird,  welche  bei  der  Entzündung  Platz  greifen.  Sie  mäßigt 
oder   beseitigt    die  Schwellung    und  Wucherung    der    zelligen 


1)  Harnack,  Ztschr.  f.  physiol.  Chem  5.  198.  1881. 
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Gewebselemeotej  unterdrückt  eine  übermäßige  Öchleimsekretion 
und  hemmt  die  Exsudat-  und  Eiterbildung. 

Adstringierend  können  alle  Substanzen  wirken,  welche 
mit  den  eiweißartigen  und  leimgebenden  Gewebsbihlneni  feste^ 
in  Wasser  und  wässrigen  Organflüssigkeiten  un  loa  liehe  Ver- 
bindungen bilden.  Von  dem  Auftreten  der  letzteren  an  der 
Oberfläche  der  Gewebselemente,  in  der  Zwia eben snba tanz  und 
der  Intercellularflüösigkeit  hängt  jedenfalls  die  adstrin  gieren  de 
Wirkung  ab.  Doch  lassen  sich  die  Vorgänge^  die  sich  dabei 
abspielen,  nicht  näher  definiereu.  Wenn  man  bei  der  Ent- 
zündung die  Vorstellung  von  einer  Lockerung  und  größeren 
Durchlässigkeit  der  Gewebe  hat^  so  darf  die  Adstringierung 
ala  das  Gegenteil,  als  eine  Verdichtung  derselben^  aufgefaßt 
werden. 

Wahrscheinlich  handelt  es  sich  tatsächlich  um  eine  solche.  Ihre 
Entstehung-  bat  man  sich  in  der  Wei^ie  zu  denken,  dall  die  zelligen  Organ- 
elemente  sowie  die  Wandungen  und  ilündungen  der  Terschiedenen  Er- 
näh rnng-sk anale  —  iSaftkaTxiüuhcn.  Btomata,  Lympbriiunie,  capillare  Blut- 
und  Ljuiphi^efalJe  —  von  einer  dünnen  Schicht  solcher  Verbindung'en 
bedeckt  werden,  aber  nur  in  deni  MaBe,  daß  zwar  die  krankhaft  ver- 
stärkte Fortbewegung  und  Anhäufung  von  Ernährungsmaterial  ver- 
mindert^  die  normale  Ernährung  aber  nicht  gehemmt  wird. 

Diese  Veränderung  der  Gewebe  ist  anfänglich  stets  von 
einer  entzündlichen  Reizung  begleitet^  aucb  dann,  wenn 
das  Freiwerden  von  Öäurc  aus  den  Metall  salzen  nicht  mitwirkt; 
denn  es  handelt  sieh  dabei  eben  falls  um  eine  Atzung,  die  nur 
in  ihren  Folgen  von  der  gewöhnlichen  verschieden  ist  Daher 
bringen  alle  Ädstriugendenj  auch  die  Gerbsäuren,  die  am 
wenigsten  Reiz  Wirkungen  aufweiseai^  stärkere  acute  und 
chronische  Entzündungen  bervor^  wenn  sie  in  größeren  Mengen 
oder  längere  Zeit  hindurch  angewendet  werden«  Obgleich  die 
Reizung  in  der  Regel  gering  ist  und  bald  vorübergeht^  so  ist 
die  Anwendung  der  Adetringentien  bei  sehr  acut  verlaufenden 
Entzündungen  dennoch  zu  vermeiden. 

Da  ferner  die  Veränderung,  welche  der  Adstringierung  zu- 
grunde liegt,  das  tiefere  Eindringen  der  angewendeten  Sub- 
stanzen verhindert^  so  pflegt  der  beilsame  Erfolg  nur  in  solchen 
Fällen  mit  größerer  Sicherheit  einzutreten,  in  denen  der  Sita 
der  Erkrankung  ein  oberflächlicher  ist;  tiefer  gelegene 
Teile  werden  höchstens  indirekt  beeinflußt     Daher  bilden  die 

Schmiedeberg,  PJiarnmkologk  {Arzueimatt&lJöhrti}  5.  Aqfl.         3^ 
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chronischen  Katarrhe  der  Schleimhäute  das  eigentliche 
Gebiet,  auf  welchem  die  Adstringentien  den  größten  thera- 
peutischen Wert  haben. 

4.  Verhalten  der  einzelnen  Metalle  bei  der  Ätzung  und 
Adstringierung. 

Wasdie  Abhängigkeit  der  Atzung  und  Ad  stringierung 
von  der  Natur  der  einzelnen  Metalle  betrifft,  so  wirken  die 
Quecksilberverbindungen  rein  ätzend,  die  Bleisalze  dagegen, 
soweit  die  Säure  bei  ihnen  nicht  in  Betracht  kommt,  fast  nur 
adstringierend,  falls  sie  nicht  in  übermäßigen  Quantitäten  zur 
Anwendung  kommen.  Zu  diesen  Bleisalzen  gehört  vor  allem 
das  basisch  essigsaure  Blei,  in  welchem  die  Essigsäure  als 
ätzender  Bestandteil  keine  große  Bedeutung  hat,  während  die 
festen,  schwer  löslichen  Verbindungen  des  Bleioxyds  mit  den 
eiweißartigen  Substanzen  im  hohen  Grade  jene  Verdichtung 
der  Gewebe  herbeiführen. 

Hat  das  Metalloxyd  zwar  eine  große  Neigung,  sich  mit 
den  stickstoffhaltigen  Gewebsbestandteilen  zu  verbinden,  sind 
aber  die  entstandenen  Produkte,  insbesondere  die  Albuminate, 
von  lockerer  Beschaffenheit,  werden  ferner  die  morphologischen 
Elemente  dabei  soweit  zerstört,  daß  sie  den  Zusammenhang 
untereinander  verlieren,  gesellt  sich  endlich  infolge  einer 
stärkeren  entzündlichen  Reizung  die  Absonderung  flüssiger  Ex- 
sudate hinzu,  so  besteht  der  Atzschorf  aus  einerweichen, 
breiartigen  Masse,  die  leicht  abgestoßen  wird  und  daher 
kein  Hinderniß  für  das  tiefere  Eindringen  des  Metallsalzes 
bildet.  Es  kommt  in  diesem  Falle  zu  keiner  Adstringierung, 
und  die  Atzung  ist  eine  intensive,  selbst  wenn  eine  Säure- 
wirkung dazu  nicht  beiträgt. 

Diesen  Anforderungen  entspricht  am  vollkommensten  das 
Quecksilberoxyd,  das  einen  weichen,  wenig  fest  haftenden 
Atzschorf  bildet  und  nicht  nur  in  Form  seiner  Salze,  sondern 
auch  unmittelbar  als  solches  sich  mit  dem  Eiweiß  zu  verbinden 
vermag.  Außerdem  vergiftet  das  Quecksilber  die  Gewebe  auch 
direkt,  so  daß  diese  nekrotisiert  werden.  Seine  Salze  wirken 
daher  nicht  nennenswert  adstringierend. 

Alle  übrigen  wichtigen  Metalloxyde  nehmen  in  be- 
zug   auf  die  Atzung  und  A^ßtringierung,  abgesehen  von  der 
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Säurewirkung  ihrer  Sake,  eine  Stellung  zwischeB  dem 
Blei  und  dem  Quecksilber  eiu.  Doch  läßt  ä^ch  eine  be- 
stimmte Reihenfolge  mit  einiger  Sicherheit  kaum  schätzungs- 
weise angeben,  aumal  es  in  den  meisten  Fällen  gar  nicht  mög- 
lich iöt^  die  reine  Metalloxydwirkung  ohne  gleichzeitige  Räure- 
ätaung  zu  erzielen,  weil  die  Oxyde  sich  mit  dem  Eiweiß  nicht 
direkt  verbinden  und  häufig  auch  keine  Salze  geben,  in  denen 
die  Säare  bei  der  Atzung  eine  unwesentliche  Rolle  spielt  Im 
allgemeinen  folgt  auf  das  Blei  zunächst  das  Eisen,  dann  ohne 
scharf  bestimmbare  Reihenfolge  das  Zink,  Kupfer,  Silber 
und  Zinn.  Sie  stehen  aber  alle  dem  Blei  näher  a!s  dem 
Quecksilber. 

Meist  ist  die  Säure  bei  der  Atzwirkung  der  löslichen 
Mettillsalze  die  Hauptsache.  Obenan  stehen  in  dieser  Be- 
ziehung dieMetallchloride.  Wenn  ein  solches  in  Wasser  leicht 
löslich  istj  so  wirkt  es  unter  allen  normalen  Salzen  desselben 
Metalls  am  stärksten  ätzend*  Es  braucht  in  dieser  Beziehung 
nur  auf  das  Quecksilber-^  Zink-  und  Eisenchlorid  hingewiesen 
zu  werden,  im  Vergleich  zu  den  übrigen  Salzen  dieser  Metalle. 
Bei  den  Chloriden  kommt  nicht  nur  die  Salzsäure  Wirkung  in 
Frage,  sondern  es  scheint  auch  freies  Chlor  in  Tätigkeit  zu 
treten,  denn  Bryk  (1860)  fand  nach  der  Anwendung  von  Zink- 
chlorid in  den  Schorfmassen  gechlorte  organische  Verbindungen. 
Wir  hätten  es  in  diesem  Falle  im  Kleinen  mit  einem  ähn- 
lichen Vorgange  zu  tun,  wie  bei  der  Chlorierung  organischer 
Substanzen  unter  der  Einwirkung  des  Phosphorchlorids, 

Die  MetatlcbJoride,  welche  in  Wasser  wenig  oder  gar 
nicht  löslich  sind,  z.  B.  das  Silber-  und  Bleichlorid  und 
das  Quecksilbe rchlorilrj  verhalten  sich  dagegen  ziemlich 
indifferent.  Aus  dem  gleichen  Grunde  sind  die  Bromide  und 
Jodide  wenig  wirksam.  Doch  kann  bei  den  letzteren,  z,  B, 
beim  Eisenjodür,  das  Jod  an  den  Applications  stellen  in  Frei- 
heit gesetzt  werden  und  Atzung  verursachen. 

Das  Queck  3  über  Jodid  wirkt  trotz  seiner  Un-öslichkeit 
in  Wasser  in  bedeutendem  Grade  ätzend,  weil  es  sieh  gegen 
das  Eiweiß  ähnlich  wie  das  Oxyd  verhalt  (vergl.  S,  466).  ^^ 

Auf  die  Chloride  folgen  hinsichllich  der  Stärke  der  Atz- 
wirkung die  Nitrate.  Da  das  Salpetersäure  Silber  in 
Wasser  leicht  löslich  ist,  das  Chlorsilber  dagegen  nicht,  so  ist 
1  das  erstere  das  wirksamste  Salz  dieses  Metalls.  Eine  ähnliche 
1  30* 
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Stellung  nimiut  das  Bleinitrat  unter  den  Bleisalzen  ein.  Bei 
den  Nitraten  des  Quecksilbers  kommt  noch  der  Umstand 
in  Betracht,  daß  sie  mit  großer  Leichtigkeit  unter  Bildung 
basischer  Salze  Salpetersäure  abgeben.  Sie  wirken  deshalb 
nicht  weniger  ätzend  als  das  Chlorid,  nur  bleibt  die  Ver- 
änderung mehr  auf  die  Oberfläche  beschränkt,  weil  die  mit- 
wirkende Salpetersäure  das  Eiweiß  zum  Gerinnen  bringt  und 
das  tiefere  Eindringen  des  Mittels  erschwert 

Den  Nitraten  schließen  sich  in  der  Reihenfolge  der  ätzenden 
Metallsalze  die  Sulfate  an.  Das  schwefelsaure  Zink  z.  B. 
ist  ein  bedeutend  schwächeres  Atzmittel  als  das  Chlorid  dieses 
Metalls. 

Bei  den  Salzen  mit  organischen  Säuren  ist  im  wesent- 
lichen das  Metall  für  die  Intensität  und  Beschaffenheit  der 
Wirkung  maßgebend.  Am  besten  läßt  sich  das  Verhalten 
der  einzelnen  Metalle  in  dieser  Richtung  an  ihren  essigsauren 
Salzen  übersehen.  Auf  die  Acetate  des  Bleis  und  Queck- 
silbers kann  unmittelbar  das  oben  (S.  466)  Gesagte  bezogen 
werden.  Dem  entsprechend  ist  das  erstere  ein  Adstringens, 
das  letzgenannte  ein  Atzmittel. 

5.  Die  therapeutische  Verwertung  der  Ätzung  und 
Adstringierung. 

Die  therapeutische  Bedeutung  der  einfachen  Metall- 
salze bei  ihrer  localen  Anwendung  ist  nicht  nur  darin  zu 
suchen,  daß  man  durch  die  einen  ausschließlich  die  verschiedenen 
Grade  der  Atzung  und  durch  die  anderen  bloß  eine  mehr  oder 
weniger  starke  Adstringierung  hervorbringen  kann,  sondern 
beruht  besonders  darauf,  daß  man  diese  Wirkungen  auch  bei 
Anwendung  nur  eines  Präparates  derartig  zu  combinieren  ver- 
mag, daß  auf  eine  anfängliche  Atzung,  welche  Entzündung 
oder  Zerstörung  der  Gewebe  bedingt,  eine  mehr  oder  weniger 
starke  Adstringierung  folgt.  Unter  allen  Metallsalzen  nimmt 
in  letzterer  Beziehung  das  salpetersaure  Silber  die  erste 
Stelle  ein.  Es  führt  zunächst  eine  intensive  Zerstörung  herbei, 
die  aber  aus  den  oben  (S.  464)  angegebenen  Gründen  auf  die 
oberflächlichsten  Gewebsschichten  beschränkt  bleibt.  Dann 
macht  sich  nach  kurzer  Zeit  die  Adstringierung  geltend,  die 
zum  Teil  von  dem  fest  anhaftenden  Ätzschorf  abhängig  ist 
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Ahnliclie  combinierteWirkuiigeTi  wie  durch  das  Salpeter- 
säure Silber  lassen  sich  auch  durch  andere  Metallsalze  herror- 
bringen.  Am  häufigsten  werden  für  praktische  Zwecke  die 
Sulfate  des  Kupfers  und  Zinks  gebrancht  Bei  ihnen  tritt 
die  Adstringieruug  gegenüber  der  Atzungj  welche  hauptsächlich 
eine  entzündliche  Reizung  aetzt^  etwas  mehr  in  den  Hinter- 
grund,  namentlich  wohl  deshalb j  weil  keine  fest  anhaften den^ 
trockenen  Ätzsehorfe  entstehen- 
in bessug  auf  die  therapeutische  Bedeutung  kann  man  die 
als  Joeale  Mittel  gebräuchlichen  Metallpräparate  in  drei 
Gruppen  einteileü.  Von  diesen  umfaßt  die  erste  die  reinen 
Ätzmittel^  die  zweite  solche  Präparate,  die  zugleich  ätzend 
und  adstringierend  wirken  können^  und  die  dritte  Gruppe 
die  metallischen  Adstringentien  mit  Einschluß  der  Ton- 
erdesalze.  Indessen  hat  diese  Gruppierung  nur  ganz  im  all- 
gemeinen Geltungj  da  die  Natur  der  localen  Wirkung  nicht 
nur  von  dem  angewendeten  Präparat,  sondern  noch  von 
mancherlei  anderen  Umständen  abhängig  ist  Zu  diesen  ge- 
hören die  Menge  des  Mittels  und  die  Concentration  seiner  Lö- 
sungen, die  Beschaffenheit  der  AppHcationsstelle,  die  Zeit  der 
Einwirkung  und  die  Art  und  Weise  der  Anwendung.  Es  läßt 
sich  z,  B-  ein  Uberecbuli  des  Atzmittels  und  ein  Teil  der  Säure 
durch  Abwaschen  mit  Wasser  oder  mit  einer  schwach  alka- 
lischen Flüssigkeit  mittels  eines  Pinsels  leicht  fortschaffen  und 
die  ätzende  W^irkuug  gegenüber  der  adstrin gierenden  in  ver- 
echiedeneu  Graden  abschwächen. 

Die  Doppel  Verbindungen  der  Metalle^  z.  B.  der  Brech  Wein- 
stein^ wirken  nur  an  solchen  Loc alitäten  stärker  ätzend ,  an 
denen  sich^  wie  im  Magen  und  in  den  Hautdriisenj  freie  Säure 
findet^  durch  welche  jene  in  die  einfachen  Salze  umgewandelt 
werden* 


Zu  den  reinen  Ätzmitteln  gehören  die  folgenden  Metallverbin- 
duBgeE! 

1.  QueGköilberchlorid.  2,  SalpetersaurcB  QneckBtlber- 
oxydul,  in  der  als  Liquor  Belle stü  bekannten  Lösung.  3.  Rotes  und 
gelbes  QuecksilberoJtyd.  4,  Quecksilberjodid,  5.  Zinkchlorid 
6*  Zinnchloridj  SnCl4,  früher  ali  Spiritna  f  am  ans  Libavii  benthmt. 
7.  AntimonchlorftTj  BbClri,  Butynim  Äntimonii,   8.  BreehweinsteinH 


470  Unorgan.  Verbindangen  als  Nerven-,  Muskel-,  Stoffwechsel-  u.  Ätzgifte. 

Ätzung  und  AdstringieruDg  verursachen  die  nachstehenden  Salze 
und  Präparate: 

L  Eisenchlorid  und  Eisenoxychlorid.  2.  Schwefelsaures 
Eisen  (Oxydul-  und  Oxydsalz).  3.  Schwefelsaures  Mangan.  4.  Schwe- 
felsaures Kupfer  und  Zink.  5.  Essigsaures  Zink.  6.  Liquor 
corrosivus,  Ätzflüssigkeit.  7.  Cuprum  aluminatum.  8.  Normal  und 
basisch  essigsaures  Kupfer.  9.  Salpetersaures  Silber.  10.  Blei- 
nitrat.   11.  Jodblei.    12.  Äthylschwefelsaures  Blei. 

Vorwiegend  adst Fingierend  wirken  die  folgenden  Salze: 

1.   Kalialaun  und  andere  Aluminiumsalze.  2.  Neutrales  und  basisch 

essigsaures   Blei.      3.    Zinkoxyd,    in   Salben   als    fettsaures  Zink. 

4.  Basisch   salpetersaures   Wismut.     5.   Weißer   Quecksilber- 

präcipitat. 


6.  Die  Metallsalze  als  Desinfeotionsmittel. 

Die  Anwendung  der  Metallsalze  als  Desinfections- 
mittel  im  großen  ist  eine  beschränkte.  Ihre  zerstörende 
Wirkung  auf  niedere  Organismen  kommt  ebenfalls  nur  durch 
Atzung  zustande.  Eine  Ausnahme  bilden  die  Quecksilberver- 
bindungen, welche  direkt  vergiftend  wirken.  In  faulenden, 
tierischen  Substanzen  können  die  Metallsalze  diese  Wirkungen 
nur  entfalten,  wenn  sie  in  ausreichenden  Mengen  zur  Anwen- 
dung kommen,  weil  das  Metall  von  dem  als  Fäulnißprodukt 
auftretenden  Schwefelwasserstoff,  die  Säure  von  dem  Ammoniak 
gebunden  wird,  so  daß  aus  dem  Metallsalz  unwirksame  Ver- 
bindungen entstehen.  Doch  läßt  sich  in  dieser  Weise  der 
üble  Geruch  der  genannten  Fäulnißprodukte  bekeitigen.  Früher 
wurde  dazu  das  rohe  schwefelsaure  Eisenoxydul  gebraucht, 
aber  zugleich  in  der  Annahme,  daß  es  Infektionsstoffe  zu  zer- 
stören vermag. 

7.  Die  Besorption  der  schweren  Metalle. 

In  das  Blut  und  die  Gewebe  gelangen  die  Metalle 
nur  in  Form  ihrer  in  alkalisch  reagierenden,  eiweißhaltigen 
Flüssigkeiten  löslichen  Doppelverbindungen,  weil  diese  an  den 
ApplicationsstoUen  nicht  fixiert  werden.  Indessen  vollzieht 
sich  der  Übergang  von  den  letzteren  in  die  Körperflüssigkeiten 
und  aus  diesen  in  die  Elementarorgane,  z.  B.  die  Nervenzellen; 
in  der  Regel  sehr  langsam.     (Vergl.   Zinn.)    Nur  die  Säuren 
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des  Arsens  werden  im  freien  Zustande  und  in  Fonn  ihrer 
Alkalisalze  sehr  leicbt  resorbiert  und  verbreiten  sich  sehr  raach 
im  Organismus, 

Am  schwierigsten  erfolgt  die  Eesorption  der  Metalle 
vom  gesunden  Magen  und  Darm  aus.  Einzelne  werden 
bei  der  innerlichen  Darreichung  gar  nicht  oder  nur  in 
so  geringen  Mengen  in  das  Blut  aufgenommen^  daß  sie  bei 
dieser  Äpplicationsweise  überhaupt  keine  sicher  nachweisbaren 
allgemeinen  Wirkungen  hervorbringen,  selbst  wenn  die  Ein- 
verleibung längere  Zeit  hindurch  fortgesetzt  wird.  Zu  diesen 
Metallen  gehören  das  Mangan,  Eisen,  Kobaltj  Nickel^  Cer,  das 
Kupfer,  Zink^  Silber  und  das  Zinn. 

Nur  wenn  die  Metallverbiu düngen  gleich  das  erstemal  in. 
größerer  Gabe  in  den  Magen  gebracht  werden  und  durch 
Atmung  einen  acuten  Katarrh  des  Verdauungskanals  verur- 
sachen, erfolgt  die  Resorption  des  Metalls  mit  einiger  Leichtig- 
keit, und  es  tritt  in  reichlicheren  Mengen  im  Harn  auf.  Dagegen 
geschieht  das  nicht^  wenn  solche  Gaben  hei  fortgesetzter  Dar- 
reichung steigender  tjuantitäten  nur  allmäWich  erreiclit  wer- 
den. Auch  die  Katarrhe  bleiben  in  diesen  Fällen  aus*  Es 
handelt  sich  dabei  offenbar  um  einej  durch  Gewöhnung  er- 
worbene größere  Widerstandsfähigkeit  der  Schleimhaut  gegen 
die  Atzung, 

Biese  Verhältniise  haben  bisber  keine  genügende  Berflcksichtigiing 

gefanden.  Deshalb  iät  es  aieht  iirimer  leicht  zn  entscheiden^  ^ie  weit  in 
den  FälleB,  in  denen  die  Metalle  nach  der  innerlichen  Darreii'shaiig  nicht 
bloß  in  Spuren  im  Harn  an ft raten,  die  Resorption  von  der  intacten 
ScMeimbaot  statt g-efnn den  hat. 

Abgesehen  vom  Arsen  sind  das  Quecksilber  und  das 
Blei  die  einzigen  Metalle^  welche  auch  bei  ihrer  inner- 
lichen Darreichung  in  anscheinend  nicht  ätzenden  Mengen 
allmählich  allgemeine  Wirkungen  hervorbringen.  Das 
Quecksilber  wird  selbst  bei  Anwendung  vieler  seiner  unlös- 
lichen Verbin  dem  gen  in  so  erheblichen  Mengen  resorbiert^  daß 
die  Vergiftungserscheinungen  zuweilen  schon  in  wenigen  Tagen 
auftreten^  und  das  Metall  «ich  sowohl  in  den  Organen  wie  auch 
ini  Harn  findet.  Weniger  leicht  erzengt  da«  Blei  die  ihm 
eigentümliche  Wirkung*  Meist  erst  nach  woclien-  und  monafe- 
langer  Zufuhr  seiner  Verbindungen  stellen  eich  die  Erscheinun- 
gen ein,  die  man  als  chronische  Blei?ergiftung  bezeichnet. 
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Rasch  eintretende,  nicht  auf  localer  Atzung  beruhende  Wir- 
kungen dieses  Metalls  lassen  sich  durch  seine  Salze  bei  keiner 
Art  der  localen  Application  hervorrufen. 


8.  Ausscheidung  der  Metalle  durch  den  Darm  und  durch 

die  Nieren. 

Die  Ausscheidung  der  Metalle  aus  dem  Organis- 
mus erfolgt  in  Form  ihrer  Doppelverbindungen  mit  eiweiß- 
artigen und  anderen  organischen  Stoffen  der  Hauptmasse  nach 
in  den  Darm.  Sie  gelangen  in  den  letzteren  direkt  aus  der 
Darmschleimhaut  und  werden  mit  den  Fäces  entleert.  Nach 
der  Einspritzung  von  Eisen  in  das  Blut  wurde  es  indeß  auf 
der  Schleimhaut  einer  Thiry sehen  Darmfistel  nicht  aus- 
geschieden (Quincke,  1868).  Die  Galle  enthält  nur  wenig 
von  dem  Metall.  Es  kann  hier  ganz  fehlen,  selbst  wenn  es 
gleichzeitig  in  der  Leber  gefunden  wird.  In  den  Harn  geht 
nur  ein  kleiner  Teil  über.  Man  darf  wohl  annehmen,  daß 
diese  Ausscheidungswege  für  alle  Metalle  die  gleiche  Geltung 
haben,  doch  ist  das  noch  nicht  mit  Sicherheit  festgestellt. 

Bei  ihrem  Übergang  in  den  Harn  verursachen  alle  Metalle 
ohne  Ausnahme  eine  Nierenerkrankung,  welche  darin  be- 
steht, daß  die  Epithelien  der  gewundenen  und  auch  der  geraden 
Harnkanälchen  das  Metall  aufnehmen,  dann  allmählich  zer- 
fallen und  zum  Teil  als  Epithelialschläuche  ausgestoßen  we^ 
den,  worauf  die  Kanal chen  veröden.  Die  Glomeruli  bleiben 
anfangs  intact;  später  unterliegen  sie  analogen  Veränderungen. 
In  den  schwächsten  Graden  dieser  Wirkung,  besonders  der  des 
Quecksilbers,  aber  auch  des  Platins  und  Silbers  und  wahr- 
scheinlich auch  anderer  Metalle  auf  die  Nieren  tritt  eine  Ver- 
mehrung der  Harnsekretion  ein,  wahrscheinlich  infolge  einer 
Wirkung  auf  die  Epithelien  der  Harnkanälchen,  während  das 
Coffem  auch  die  Glomeruli  beeinflußt. 

Ähnliche  Nierenentzündungen  werden  durch  zahlreiche  ätzend  und 
reizend  wirkende  Substanzen  bei  der  Ausscheidung  mit  dem  Harn  her- 
vorgebracht. 
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8.  Gruppe  des  Arsens, 

Die  Wirkungen  des  Arsens  hängen  von  der  arseoigen 
Säure,  H^AsO^,  und  der  Ärsensäurej  H^AeOu  ab.  Ob  das 
Diesoeiationsprodukt,  von  welchem  die  specifi sehen  Wirkungen 
bedingt  werden,  das  MetalJ  seihst  oder  eine  Saueretoffverbin- 
dung  in  lonenform  ist,  läßt  sieh  mit  Sicherheit  nicht  übersehen- 
im  ersteren  Falle  könnten  diese  Wirkungen  als  Arsen-,  im 
letzteren  als  Arsenikwirkongen  bezeichnet  werden. 

Die  wiclitigaten  Arsen verb in dnngen  in  toxikologiseher  Hinsicht  sind 
die  Salze  der  araenigen  Säure  und  riaä  Anhydrid  der  letzteren ,  da» 
unter  dem  Namen  weißer  Arsenik  bekannt  ist  und  aus  einem  in  Wasser 
^iemlit^li  schwer  zu  arseniger  Säure  lösliehen  Hexoxyd ,  Aa^Og,  besteh tj 
von  dem  es  zwei  Modificationen  gibt. 

Das  sog.  Giftmebl,  wie  es  namentlicL  in  den  Hüttenwerken  ge- 
wonnen wird,  bildet  ein  fein  kristalliniaches,  weiUes  Pulver,  Beim  Er- 
hitzen schmilzt  es  vor  der  Sublimation  zu  einer  dnrctisiehtigen  glasigen 
Masse,  der  amorphen  Modification  des  Arsenik*  oder  Arsen- 
hexoxyds.  Diese  nimmt  allmälilicb  eine  kristallinisehe  Beschaffenheit 
an,  wird  infolgedeaseu  undurchsichtig  und  erhält  ein  porzellan-  oder 
railchglasartige^  Aussehen.  Dieser  milchg lasartige  Arsenik  bildet 
auf  dem  Brueh  w ach sglänz ende,  sehr  harte  und  schwer  zu  pulverisierende 
Stücke  Das  grübliche  Pidver  löst  sich  äußerst  langsam  in  Wasser  und 
findet  sich  daher  öfters  bei  Vergiftungen  zum  Teil  unverändert  im 
Mageninhalt. 

TJngiftige  Ars  env  erbindun  gen  gibt  ea  nicht,  da  das  Metall 
imd  der  Arsenwasserstoff  leicht  oxydiert  und  die  Seh  wefelver  bin  düngen, 
von  denen  das  Realgar,  AsS^  und  das  Auripigment,  AsaSg,  als  Mineralien 
vorkommen^  im  Darm  in  l^ßhche  Sglfarseniatc  umgewandelt  werden 
können j  wodurch  die  Bedingungen  für  ihre  Wirksamkeit  gegeben  sind. 
Der  Arsenwasserstoff  wirkt  vor  seiner  Zersetzung  im  Organismus 
auch  als  solcher.  Es  stellen  sich  Gcbimerscheinungen,  namentlich  hef- 
tiger Kopfschmerz  ein,  gleichzeitig  findet  eine  tiefgehende  Veränderung 
und  Äntlösung  der  roten  Blutkörperchen  statt  und  es  kommt  zu  Icterus 
und  Entleerung  blutigen  Harns,  i) 

DasK  a  ko  d  y  1 0  X  y  d,  [(CH3)^As]30,  und  die  KakodyMure,(0H3)sAa.0OH, 
in  denen  das  Arsen  an  Kohlenatoif  gebunden  ist,  wirken  in  unverändertem 
Zustande  nicht  wie  der  Arsenik  (Bunsenjj  sondern  in  eigenartiger  Weise 
(C.  Schmidt  und  ChomsCj  185S*),  Doch  erfahren  sie  im  Organismus 
wie  andere  metallorganische  Verbindungen  Terrautlich  unter  Auftreten 


1)   Stadel  mann.   Die  ArsenwaaserstoiVveigiftnng.     Arch.   f.  exp. 
Palh.  u.  Pharraakol  Ifi.  ~>21.  1882. 
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der  arsenigen  Säure  allmählich  eine  Zersetzung.  Daher  fanden  L  e  b  a  h  n  (1868} 
und  H.  Schulz*),  daß  die  Kakodylsäure  die  gleichen  Symptome  und 
pathologischen  Veränderungen  hervorruft,  wie  die  arsenige  Säure,  nnr 
ist  sie  weniger  giftig  als  diese,  offenbar  weil  sie  zum  größeren  Teil  un- 
verändert im  Harn  ausgeschieden  wird  (Heffter2)). 

Die  beiden  Säuren  des  Arsens  verursachen  bei  Menschen 
und  Säugetieren  heftige  Magen-  und  Darmerscheinungen^ 
die  denen  einer  acuten  Gastroenteritis  vollkommen  gleichen 
und  die  man  deshalb  früher  von  einer  direkten  Atzung  der 
Intestinalschleimhaut  abgeleitet  hat. 

Die  arsenige  Säure,  um  welche  es  sich  bei  solchen 
^'ergiftungen  meist  handelt,  ist  in  der  Tat  ein  Atzmittel 
und  wird  als  solches  noch  gegenwärtig  in  der  Chirurgie  und 
speciell  in  der  Zahnheilkunde  gebraucht.  Aber  die  Atzung 
kommt  an  allen  Applicationsstellen  nur  sehr  langsam  zustande. 
Damit  steht  das  rapide  Auftreten  der  Magen-  und  Dann- 
erscheinungen nicht  in  Einklang.  Diese  sind  vielmehr  auf  die 
durcli  das  Arsen  verursachten  intensiven  Kreislaufsstörun- 
gen zu  beziehen. 

Bei  der  acuten  Arsenikvergiftung  treten  die  Veränderun- 
gen der  Magen-  und  Darmschleimhaut  völlig  in  den  Vordergrund 
und  beginnen  mit  einer  hochgradigen  Erweiterung  und 
Hyperämie  der  Gefäße,  in  denen  sich  dabei  große  Mengen 
von  Blut  ansammeln.  Infolgedessen  erfährt  der  Blutdruck 
in  Versuchen  an  Tieren  eine  sehr  starke  Herabsetzung 
und  gelangt  schließlich  auf  eine  so  geringe  Höhe,  daß  von 
einer  ausreichenden  Circulation  nicht  mehr  die  Rede  sein 
kann  (Boehm  und  Unterberger^)). 

Neben  der  Gefäßerweiterung  bewirkt  der  Arsenik  auch 
Herzlähmung  (Brodie,  1811;  Blake,  1839-,  Sklarek*); 
Cunze^)),  besonders  leicht  an  Fröschen,  und  zwar  in  der- 
selben Weise  wie  die  Blausäure  und  das  Emetin. 

An  Säugetieren  tritt  die  Herzlähmung  nur  bei  plötzlicher  Auf- 
nahme größerer  Arsenikmengen  in  das  Blut  etwas  mehr  in  den  Vorder- 
grund.    Aber   selbst   bei    weit   vorgeschrittener  Vergiftung   und  sehr 

1)  Schulz,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  11.  131.  1879. 
Literatur. 

2)  Heffter,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  46.  230.  1901. 

3)  Boehm  u.  Unterberg  er,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  2» 
89.  1874. 

4)  Sklarek,  Arch.  f.  Anat.  u.  Physiol.  1866.  481. 

5j  Cunze,  Ztschr.  f.  rat.  Med.  3.  Keihe  28,  33.  1866. 
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niederem  Blutdruck  arbeitet  das  Herz  noch  ioweit  kräftig^,  daß  e&  liei 
Aortejieoropresaiou  eine  ganz  ansehnliclie  I^ruckböhe  zu  uiit4?Thalten 
vermag  (Boehni  und  Unterberger).  ^ 

Den  Magen-  und  Dartii  ersehe  in  uu  gen  ^  welche  die  wesent- 
Jichen  direkten  Symptome  der  acuten  Arsenik  Vergiftung  bilden 
and  in  Brechdürckfall  mit  LeibscliraerÄen  und  einfachen 
und  blntigen  Darmentleeningen  bestehen.  Hegen  tiefgreifende 
Veränderungen  der  Schleimhaut  des  Verdauung^- 
kanalg  zugrunde.  Es  handelt  sich  dabei  hauptsächlich  um 
Hyperämien  und  Blutungen  in  der  Schleimhaut  und  um  eiae 
Degeneration  und  Abstoßuug  der  Darmepithelien  (Boehm  und 
Pistoriua  ^}). 

Beim  Mensctjeu  siad  Hyperämien,  Blutungen  und  EkcliyuioseUi 
Schwellung  der  Peyerschen  und  der  solitären  Drfiaen,  aeri>öe  und  cronpüse 
Exsndation  und  als  weitere  Folgen  Geacbwär^fbüdungcn  die  gewöhnlichen 
Befände  an  der  DarujscMciuiheit.  Ähnliche  Veränderungen  zei^  die 
Mägenschleiiijliaut.  Grohe  und  Mosler^j  haben  bei  einein  Kinde  auch 
Adeuitls  der  Mag-endriisen  wie  bei  l^hospbor^  ergiftung  beobachtet* 

Au  Hunden  und  Katzen  ist  die  Danu Schleimhaut  Tuit  Peendo- 
membranen  bedeckt*  welche  aus  veTfettetenj  in  hyaline  Kugeln  umge- 
wandelten oder  zu  Schläuehen  ausgezogenen  Darniepithelicn,  aus  Kund- 
zellen und  UetritUöina&seu  zü&ammeng-esetzt  sind.  Nach  Entfernung 
dieser  Belag  mästen  erscheint  die  Sehleimhautoberfläche  infolge  einer  hoch- 
gradigen Capillarhyperümie  der  Zutten  tief  purpurrot  gefärbt* 

Es  darf  wohl  nicht  bezweifelt  werden,  daß  die^e  Ver- 
änderungen der  Darmschleirahaut  von  der  Gefäß  er- 
weit er  ung  abhängig  sind.  Wenn  die  Hyperämie  der 
Zottenoapillaren  die  Transsudation  einer  gerinnbaren  statt  einer 
serösen  Flüssigkeit  herbeifulirt,  welche  bei  der  GcnnDung  die 
abgelösten  Epithelien  der  Zotten  einschließt,  so  entstehen  Pseudo- 
membranen (Boehm  und  Pi  stör  ins)* 

Die  kleineren  arteriellen  Gefäß e,  die  den  Übergang 
zu  den  Capillaren  bilden,  scheinen  zwar  ebenfalls  ihren  Tonus 
zu  verlieren^  jedoch  ohne  daß  die  motorischen  Nerven  der 
Gefäßmuskeln  ihren  Einfluß  einbüßen^  denn  reflectorische 
Erregung  und  direkte  Hakmarkreisaung  bringen  den  Blutdruck 
wieder  in  die  Höhe,  Belbst  dann  noch^  wenn  die  Erstickung 
ihren  dmcksteigernden  Einfluß  bereits  verloren  hat  (Boehm 
und  Pistorius).     Auch  die  Reizung  des  Halssynipathicus  behalt 

1)  Pistorius,  Arch.  1  exp.  Path.  u.  rharniakoh  1(J.  188,  1882. 

2)  Grobe  ü*  Moaler,  VirclL  Arch,  84»  20&.  1865, 
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ihre  Wirkung  auf  die  Ohrgefäße  des  Kaninchens  in  allen  Stadien 
der  Arsenikvergiftung.  Nur  bei  der  direkten  Splanchnicns- 
reizung  gelingt  es  schließlich  nicht,  eine  Steigerung  des  arteri- 
ellen Druckes  zu  erzielen  (Boehm  und  Unterberge r). 

Die  durcli  Lähmung  der  centralen  Gefäßnervenursprünge,  z.  B.  in 
der  tiefsten  Chloralhydratnarkose,  herbeigeführte  Erweiterung  der 
Darmgefäße  hat  niemals  ähnliche  Veränderungen  der  Schleimhaut  znr 
Folge,  wie  die  Hyperämie  bei  der  Arsenikvergiftung.  Dieser  Umstand, 
sowie  die  Beschaffenheit  der  Hyperämie,  welche  im  wesentlichen  die 
Oapillaren  betrifft,  und  das  Verhalten  der  arteriellen  Gefäße  sprechen 
für  die  Annahme,  dass  der  Arsenik  in  eigenartiger  Weise  die 
Wandungen  der  Capillaren  vergiftet  und  daß  von  dieser  Wirkung, 
die  zunächst  in  einer  Erweiterung  der  arteriellen  Capillaren  und  einer 
tiefgreifenden  Störung  des  Stoffaustausches  zwischen  ihnen  und  den  Ge- 
weben besteht,  alle  weiteren  Folgen  der  acuten  und  chronischen  Arsenik- 
vergiftung abhängig  sind.  Die  Vergiftung  betrifft  alle  Capillargebiete 
des  Organismus,  tritt  aber  zunächst  nur  an  den  empfindlichen  Capillaren 
der  Darmschleimhaut  scharf  in  den  Vordergrund. 

Die    gewöhnliche     acute    Arsenikvergiftung     verläuft 
unter  den  heftigsten  Magen-  und  Darmerscheinungen.    In  sehr 
acuten  Fällen    tritt    der    Tod    bei   Menschen    zuweilen    unter 
Koma,  Delirien  und   eklamptischen  Anfällen  ein,  ohne 
daß  pathologische  Befunde   und   entsprechende  Symptome  auf* 
eine   Affection    des    Verdauungskanals   hinweisen.     In   solchen 
Fällen   ist    die    von    der    hochgradigen  Blutdruckerniedrigung 
abhängige    Circulationsstörung   als   unmittelbare   Todesursache 
anzusehen.     Die  Insufficienz    der   Circulation   unterdrückt   die 
Funktionen  des  Gehirns  und  des  verlängerten  Marks  so  rasch, 
daß  die  Darmerscheinungen  nicht  Zeit  haben  sich  zu  entwickeb, 
obgleich  an  Tieren   nach  der  Injection  des  Giftes  in  das  Blut 
zuweilen  schon  40  Minuten   genügen,    sie  auf  ihre  volle  Höhe 
zu  bringen.     Den  Tod  ohne  Darmerscheinungen  hat  an  Tieren 
schon  W.  Heberden  (1749)  beobachtet  und  er  wirft  die  Frage 
auf,    ob    der  Arsenik    bloß    als  Atzgift   und    auf  keine  andere 
Weise  Schaden  anrichte. 

Eine  direkte  Wirkung  des  Arseniks  auf  das  Cen- 
tralnervensystem  kommt  an  Menschen  und  Säugetieren 
anscheinend  nicht  in  Frage,  da  die  Lähmungserscheinungen  in 
den  sehr  acuten  Fällen  indirekt  durch  die  veränderte  Blutver- 
teilung, in  den  mehr  protrahierten  und  chronischen  durch  die 
multiple  Neuritis  bedingt  werden. 
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Über  die  kleinste  tödliche  Gabe  der  arsenigen 
Säure  für  Menschen  läßt  eich  keine  bestimmte  Angabe 
macheD,  Schon  die  Verschiedenheit  der  Präparate  bedingt 
eiDe  Ungleichheit  der  Regoi'ptionsgeschwindigkeit  und  damit 
der  tödlichen  Gaben.  Im  Vergleich  2.  B.  zu  den  Salzen  der 
ursenigen  Säure  wird  das  porzelJauartige^  sich  äußerst  trage 
lösende^  meist  als  grobes  Pulver  in  den  Magen  gelangende 
Arsenigsäureanhydrid  nur  langsam  resorbiert  Dazu  kommt, 
i^ali  der  Tod  nicht  unmittelbar  von  der  Gift  wir  kung  abhängt, 
sondern  eine  Folge  der  Schädigung  oder  Verletzung  des 
Darmkanals  ist.  Diese  Verletzungen  aber  konnenj  selbst  wenn 
sie  gleicher  Art  sind,  einen  verschiedenen  Ausgang  haben, 
das  eine  Mal  mit  Genesung  enden,  ein  anderes  Mal  zum  Tode 
fuhren.  Deshalb  läLit  sieh  der  Ausgang  nicht  direkt  von  der 
Größe  der  Gabe  abhängig  machen.  Man  kann  aber  im  allge- 
meinen annehmen,  daß  die  tödliche  Gabe  in  der  Regel  nicht 
unter  0,10 — 0,12  g  beträgt. 

Daa  gleiche  j^ilt  im  wesentlichen  aa^li  hinsichtlich  der  tödlichen 
Gaben  für  Tiere.  Von  5  Kaninchen,  denen  Moriahiiua*)  je  8  lag  AsjOg 
pro  ks  Ki^rperge wicht  subcutan  beigebracht  liatte,  blieben  2  am  Leben, 
während  von  den  3  übrigen  eines  nach  (j  Stunden,  ein  anderes  frühestens 
nacli  10  Stunden  und  das  dritte  erst  nach  4  Tageu  ^zugrunde  ging.  Bei 
der  KißspritKung  von  je  7  mg  A&2O3  pro  kg  Körpergewicht  bei 
4  Kaninchen  trat  der  Tod  nach  V2— ^Va  Tagen  ein.  Um  individuelle 
\"erscbLcdenhciten  der  Tiere  handelt  es  sieh  dabei  nicht. 

Die  ehroniache  Form  der  Arsenikvergiftung,  die  sich  nach 
längere  Zeit  fortgesetzter  Einwirkung  kleiner  Mengen  des 
(3iftes  allmählich  entwickelt,  kennzeichnet  sich  durch  das  Auf- 
treten mannigfacher  allgemeiner  und  localisierter  Ernährungs- 
störungen, An  Stelle  der  tiefgreifenden  Veränderungen  der 
Magen-  und  Darmschleiinbaut  in  den  acuten  Fällen  treten  hier 
mehr  oder  weniger  schwere  Katarrhe  der  Schleimhäute  auf* 
nicht  nur  des  Verdauungskanals  mit  Einschluß  des  Rachen s, 
sondern  auch  des  Kehlkopfs,  der  Bronchien  und  insbesondere 
auch  der  Conjunctivae  Stark  beteiligt  ist  die  Haut  mit  ihren 
Anhängen.  Verfettungen  der  parenchymatösen  Organe, 
chronische  Nierenentzündung-,  motorische  Lähmungen  und 
mancherlei  Gehirns ymptome  sind  die  weiteren  Folgen  der 

1 1  M  0  r  i  s  U  i  TD  II,  Giftigkeitsgrad,  Abeorptionsf^eschwindigkeitj  Imniuni- 
demnga vermögen  des  Arseniks.  Arch.  Internat,  de  Pharniacodjnani. 
vol  VII,  p.  65.  19Ö0, 
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chronischen   Arsenikvergiftung.    Anämie   und   Abmagerung 
begleiten  diese  Localerkrankungen. 

Die  Magen-  und  Darmerkrankungen,  die  die  gleiche  Genese 
wie  die  acuten  Veränderungen  haben,  bieten  die  Symptome  gewöhnlicher 
Katarrhe. 

Die  Haut  nimmt  eine  „kachektische"  Färbung  an  und  erscheint 
trocken.  Es  entwickeln  sich  an  ihr  Eruptionen  und  Geschwürsbildungen, 
die  man  der  localen  Atzung  durch  den  verstäubten  Arsenik  zuschreibt, 
weil  sie  bei  Hüttenarbeitern  vorkommen.  Viel  wahrscheinlicher  ist  es, 
daß  auch  diese  sowie  alle  übrigen  Veränderungen  der  Haut,  die  Een- 
tosen,  die  als  Melanose  bezeichneten  Pigmentierungen,  das  Ausfallen 
der  Haare  und  die  zuweilen  vorkommende  Abstoßung  der  Nägel,  analog  den 
Darmerscheinungen  durch  Störungen  der  Capillartätigkeit  bedingt  werden. 

Daß  diese  Hauterkrankungen  nicht  die  Folgen  der  allgemeinen  Er- 
nährungsstörung,  sondern  von  einer  localen  Arsenwirkung  abhängig 
sind,  dafür  spricht  auch  die  Tatsache,  daß  bei  chronischen  Vergiftungen 
an  Menschen  und  Tieren  sowie  nach  arzneilichem  Gebrauch  von  Arsen 
dieses  in  Hautschuppen,  Haaren,  Nägeln  und  in  der  Homsnbstanz  der 
Keratosen  enthalten  ist.^) 

Unter  den  Ernährungsstörungen  der  parenchymatösen  Organe 
spielen  die  Verfettungen  der  Leber,  Milz,  des  Herzmuskels  und  der 
Nieren  eine  hervorragende  Rolle.  An  Tieren  läßt  sich  auch  die  oben 
(S.  472)  beschriebene  Form  der  Nephritis  hervorrufen,  die  in  ihren 
Anfängen  mit  Vermehrung,  im  späteren  Verlauf  mit  Verminderung  der 
Harnsekretion  verbunden  sein  kann.  Aus  der  Leber  schwindet  bei 
Tieren  das  Glykogen  (Saikowsky,  1865). 

Die  Gehirnsymptome  bei  der  chronischen  Arsenikvergif- 
tung bestehen  in  psychischer  Depression,  Kopfschmerz,  Neuralgien, 
Sensibilitäts-  und  Motilitätsstörungen  verschiedener  Art.  Über  ihre  Ge- 
nese läßt  sich  nichts  Sicheres  angeben.  Vielleicht  sind  sie  nicht  bloß 
Folgen  des  allgemeinen  Ernährungszustandes,  der  Anämie  und  Ab- 
magerung, sondern  hängen  ebenfalls  von  nutritiven,  durch  die  CapiUaren 
vermittelten  Vorgängen  in  den  betroffenen  Organgebieten  ab.  Aus  den 
Erscheinungen,  welche  die  bei  chronischen  sowie  nach  acuten  Arsenik- 
vergiftungen vorkommenden  motorischen  Lähmungen  begleiten,  hat  man 
den  Schluß  gezogen,  daß  den  letzteren  eine  multiple  Neuritis  der 
peripheren  Nerven  zugrunde  liegt,  die  sich  schon  nach  einer  einmaligen 
Vergiftung  entwickeln  kann.2j 


1)  Vergl.  Heffter,  Studien  über  das  Verhalten  des  Arsens  im 
Organismus.  Arch.  Internat,  de  Pharmacodynam.  voL  XV.  404.  1905. 
Literatur. 

2)  Vergl.  Conrad  Alexander,  Klin.  u.  experim.  Beiträge  z- 
Kenntn.  d.  Lähmungen  nach  Arsenikvergiftung.  Habilit.- Schrift  Bres- 
lau 1889;  Falkenheim,  Mitteil.  a.  d.  med.  Klin.  zu  Königsberg,  herans^f* 
V.  Naunyn.  S.  114.  Leipzig  1888:  JoUy,  Deutsch,  med.  Wochenschr- 
1893.  Nr.  5. 
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Den  deletären  Folgen  der  chronischen  Arsenikvergiftinig 
für  den  Ernährungszustand  des  Organismus  stehen  solche  Wir- 
kungen dieses  Metalls  gegeuüber^  die  unter  besonderen  ße- 
dingungen  die  Ernährung SYerhäitniBse  in  einer  gewiesen 
Richtung  günstig  beoinflusBen.  In  dieser  Beziehung  sind  zu- 
nächst die  Angaben  von  großem  Interesse ,  die  über  die 
Arsen ikesser  in  Steiermark  vorliegen.  Infolge  einer  Auf- 
forderung liefen  im  Jahre  1861  bei  dem  Landesmedicinalrat 
17  ärztliche  Berichte  aus  allen  Teilen  Steiermarks  ein^  die 
Schäfer*)  zusammeog  es  teilt  hat  In  diesem  Lande  nehmeji 
Männer^  selten  auch  Frauen,  vom  früheren  Lebensalter  an 
in  allmählich  steigenden  Dosen  Arsenik  in  der  Absicht,  sicli 
,, gesund  und  stark"  zu  erhalten  und  für  die  Anstrengungen 
beim  Bergsteigen  zu  kräftigen.  Sie  beginnen  mit  Gaben 
von  der  Größe  eines  Hirsekorn  y  und  steigern  diese 
dann  allmählich.  Die  gewöhnlichen  Mengen,  die  von  den 
Ärzten  gewogen  waren  und  vor  ihren  Augen  verzehrt  wurden, 
betrugen  0,1—0,3  g.  Ein  Holzknecht  aber  nahm  in  Gegenwart 
von  Dr  Knappe  ein  Stück  Arsenik  von  0,28  g,  zerknirschte  es 
mit  den  Zähnen  und  verzehrte  es,  ebenso  am  folgenden  Tage 
ein  Stück  von  0,34  g,  er  hatte  also  au  beiden  Tagen  ohne 
Schaden  0,62  g  (10  Gran)  zu  sich  genommen.  Ein  ähnlicher 
Versuchj  bei  welchem  ein  Mann  0,4  g  Ai'senik  verzehrte,  wurde 
auf  der  Naturforscher  Versammlung  in  Graz  von  Knappe^ 
vorgetuhrt.  Sicher  wären  in  diesen  Fällen  ohne  die  Gewöhnung 
«chwere  Vergiftungen  eingetreten,  deren  Ausgang  allerdinge 
nicht  notwendig  ein  tödlicher  zu  sein  brauchte,  wie  sich  aus 
dem  ergibt  j  was  oben  (S.  477)  über  die  Unsicherheit  der  Be- 
ui-teilung  der  tödlichen  Gaben  gesagt  ist. 

Auch  den  Haustieren  wird  der  Arsenik  in  jenen  Gegenden 
in  der  gleichen  Absicht  mit  dem  Futter  gereicht  Pferde  sollen 
davon  ein  glänzenderes  Aussehen  und  eine  größere  Rundung 
erlangen»    Es  ist  aber  bisher  nicht  gelungen»  experimentell  an 


1)  Schäfer,  Sitzun^BbeT.  rl.  Wien.  Acad,  matb.-nat  Kl.  41.  57a  186L 

2)  li  n  a  p  p  e ,  A 1  Igem .  W  ien .  med .  Zeitg.  1 0. 355. 1875,  W  eitere  Li  teratu  r 
bei  S,  A 1  e  s  a  n  d  e  r ,  Üb.  d.  Wirkung  kleiner  Gaben  Arsenik*  Diss.  Berlin 
1873.  S.  11^  Haus m all Hj  Arch.  mternat  de  Pharnia^odynam,  vol.  XI. 
433.  1903. 
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erwachsenen  Tieren  eine  merkliche  Toleranz  gegen  die  arsenige 
Säure  herbeizuführen^). 

Seit  dem  Anfang  des  19.  Jahrhunderts  liegen  auch  zahlreiche  Unter- 
suchungen über  den  Einfluß  kleiner  Arsenikmengen  auf  Menschen  und 
Tiere  vor.  Doch  beziehen  sich  die  Angaben  im  wesentlichen  auf  das 
Verhalten  der  Kespirations-  und  Pulsfrequenz,  auf  die  Beschaffenheit 
der  Herztätigkeit,  der  Muskelenergie,  des  Appetits  u.  dgl.  Im  allge- 
meinen sollen  alle  Tätigkeiten,  auch  die  der  Drüsen,  eine  Steigerung 
erfahren. 

Exactere  experimentelle  Untersuchungen  haben  bei  Arsenik- 
zufuhr eine  vermehrte  Fettablagerung  (Rons sin  1864; 
Gies^))  und  an  jungen  Kaninchen  und  Schweinen  eine  be- 
deutende Steigerunng  des  Längen-  und  Dickenwachs- 
tums der  Knochen  mit  Verringerung  der  Knochenkörperchen, 
Verkleinerung  der  Haversschen  Kanäle  und  Zunahme  der  com- 
pacten Knochenmasse  ergeben  (Gies). 

Die  schädlichen  sowohl  als  die  günstigen  Folgen  des 
Arsenikgebrauchs  deuten  auf  Veränderungen  der  StofiWechsel- 
vorgänge  hin.  Worin  diese  ihrem  Wesen  nach  bestehen,  läßt 
sich  nach  den  bisherigen  Untersuchungen  nicht  mit  voller 
Sicherheit  beurteilen. 

An  Hühnern  und  Tauben  erhielten  C.  Schmidt  und  Stuerzwage^) 
eine  Verminderung  der  Kohlensäureausscheidung  und  an 
Katzen  zugleich  eine  Abnahme  der  Harnstoffmenge.  '  Lolliot*) 
fand  die  Harnstoffmenge  in  1  Liter  Harn  um  5—12  g  vermindert.  Ver- 
suche an  Hammeln  ergaben  das  gleiche  Resultat  (Weiske*)). 

VaudreyC)  nahm  6  Wochen  lang  Arsenik,  mit  täglich  10  mg  be- 
ginnend und  allmählich  die  Gabe  steigernd,  bis  er  in  der  letzten  Woche 
auf  täglich  24  mg  kam.  Er  erzeugte  dadurch  an  sich  eine  chronische 
Vergiftung,  deren  wesentliche  Symptome  in  Mundkatarrh,  Verdauungs- 
störungen, entzündlichen  Zuständen  an  den  Augen,  Eiweißharn  und  all- 
gemeiner Hinfälligkeit  bestanden.  Dabei  war,  nach  den  Bestimmungen 
von  Ritter,  der  Harnstoff  vermindert,  die  Harnsäure  vermehrt. 


1)  Vergl.  Morishima,   a.  a.  0.  oben  S.  477,  u.  Hausmann,  Zur 
Kenntniß  der  Arsengewöhnung.    B.  med.  Wochenschr.  1903.  Nr.  52. 

2)  Gies,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  8.  175.  1877. 

3)  Stuerzwage,  Quaedam  de  acidi  arsenicosi  ad  corpus   vivuin 
effectu  experimenta.    Diss.  Dorpat  1859. 

4)  Lolliot,  Bull.  g6n6r.  de  thörapeutique.  t.  75.  489.  1868. 

5)  Weiske,  Cbem.  Centralbl.  1875.  S.  777. 

6)  Vaudrey,  Rech,   exper.   sur  la  physiol.   de   l'acide  arsönieux. 
These.  Straßburg  1870. 


IHe  Verbindiiiiiefen  clf^r  sichweren  MetaUe  und  (let  Tonortle,  —  Arsciu  4HJ 

Kleine,  nicht  ^lft%c  Gaben  arseni|:rer  8iiurt>  hatten  nm  IhinMi*  keinon 
luerklkhen  EinHuli  auf  den  Eiweißmniiatz  (v^Boeek')).  Uns  »^Indw 
Keäültat  gaben  Versuche  von  Fokker  (1872)  an  einem  im  Sticksloff- 
g^leichgewiebt  betindlichen  Hutitle, 

Etwas  größere  Mengen  araensauren  Natriuum,  und  uwar  hl»  ma 
in  mg  auf  1  kg"  Kurperjtre wicht,  verureaehten  da^^^^ou  an  liunw-enidckii 
Hunden  eine  verra ehrte  Stiekötoftiintist^heiiluni^^  (<iaeht^u^nn 
und  Ko^seP)).  Dabei  geht  die  letztere  noiih  während  der  ftirtd/iuorndeü 
Nahrungäentziehung  wieder  herab,  d.h.  der  veTötlirkte  Eivveito'rfiill  wird 
wieder  vermindert,  wenn  die  ArsetiÄufuhr  aufhört,  vauu  He  weif*  dafür» 
daJi  diese  Stoffwechsel  Veränderung  tatsächlich  eine  ArnL^nwirkuri}?  int 
(Gaehtgens^))* 

H,  Meyer^}  fand  im  Blute  mit  Arsen  vergifteter  Hundi^  die  hiaetlve 
il äru ngam ileh ä äure,  M  o  r  i  s  h  i  ni  a  -^ )  bei  v erg if teten  K atz e n  i i ri  I i ht tr ,  in  d or 
Leber  und  in  anderen  Organen  Fleiachmiidiftüure*  K»  m-heint,  dali  dh* 
Katzen  weit  schwerer  vergiftet  waren  als  die  Hunde  in  den  Vtir«urJieii 
Von  IL  Meyer  und  daß  die  MileliBäure  bei  jenen  vielleicht  aut  Oewebn- 
bestandteilen^  bei  diesen  aus  dem  Glykogen  liUuuinte. 

Die  Körpertemperatur  wurde  Ijei  Menschen  und  1'ieren  unter 
der  Norm  gefunden  (Yaudrey;  Cunae;  LoUiot). 

Als  Grundwirküng  des  ÄraeTiiks  int  diti  Capillaf- 
gefäßerweiterang  anzusehetij  die  uielit  blol^  auf  dtsn  liiinu 
beachränkt  bleibt  Wenn  eine  aolebe  in  den  Gewebi^n  Hat« 
jt^reitt,  so  könnte  der  vermebrte  Biutreiehtum  der  letsut^raii,  dür 
wahrscheinlich  mit  Verlangsamung  der  Circulatioo  verbunden  Ut^ 
die  Ursache  des  verstärkten  EiweiüzerfallB  dein*  Dngegeii 
darf  man  annehmen,  daß  die  Conge^tion  dci  Vc^rdaa* 
ongskanalg,  ancb  wenn  sie  nicht  zu  achweraran  Erkrank ung«?n 
der  Schleimhäote  filhrt,  FaoktioD«^«türangen  remr^itcht  ttnd  an 
nicht  hungernden  ^'ersucbBtiereo  zur  Beeinträcbtigtiiig  dar  ftor- 
malen  Verdauung  der  ^^ahrungsstoffe  Veranlwumng  gibt 

Weim  die  He§orptkrti  im  lixniikaiuU  lafoli^e  efn^T  rerindetteft  h^ 
'scbafi^enheif  der  ScbkJinhaiit  wefiögert  Mj  lo  küan  die  YrnrAmmmmg 
der  Eiweifiitoffe  doreb  das  Pankrtjatcf  kret  weiter  gdwii,  wk^ 
gew^linlldi,  nd  dabei  Produkt«  enevfCü,  M§  wm»  mW^Mik  wmaMeft 
werden  und  derai  Stickilodr  ni  Han  xar  Amtdbäämig  yiiiigt^  ^ 
aber  die  B^rl«iaB|f  de«  EtmelSsa^MwmdktA 


9  Gmel 
4)  an 


4)  &  Hejer.  Ai^  L  m^  Pjüu  m.  FImmLiiL  U^mSiU 
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Außer  von  einer  Gefäßerweiterung  könnte  der  vermehrte  Eiweiß- 
zerfall in  den  Geweben  auch  von  einer  direkten  Erregung  der  Stätten 
des  Stoffwechsels  durch  den  Arsenik  abhängig  sein.  Ein  vermehrter 
Eiweißzerfall  in  dem  einen  Organ  kann  mit  einem  verstärkten  Aufbau 
und  einer  vermehrten  Ablagerung  von  Gewebsmaterial  in  einem  andern 
ursächlich  verbunden  sein  (Miescher-Ruesch,  1880).  Vielleicht  sind 
daher  die  Fettablagerungen  bloß  Folgen  des  verstärkten  Umsatzes  der 
stickstoffhaltigen  Körperbestandteile. 

Bei  der  Beurteilung  derartiger  Stoffwechseluntersuchungen  ist  ein 
Umstand  noch  besonders  zu  beachten,  auf  den  Voit»)  zuerst  hinge- 
wiesen hat.  Bei  hungernden  Tieren  geht  die  Stickstoffausscheidung 
gleichmäßig  herunter,  so  lange  im  Organismus  noch  ein  Fettvorrat 
vorhanden  ist.  Sie  wird  aber  stark  gesteigert,  sobald  dieser  Vorrat  ver- 
braucht ist.  In  einem  Versuche  von  F.  A.  Falck^)  war  die  Harnstoff- 
ausscheidung bei  einem  hungernden  Hunde  in  7  Tagen  auf  82  "/o  des 
anfänglichen  Betrages  heruntergegangen  und  stieg  dann  in  6  weiteren 
Tagen  auf  138 %,  also  um  bß%. 

Bei  der  Anwendung  des  Arseniks  und  der  Arseniate  für 
therapeutische  Zwecke  kommt  sicherlich  die  oben  beschriebene 
Wirkung  auf  die  Capillarwandungen  wesentlich  oder  ausschließ- 
lich in  Betracht  Es  wird  dadurch  wahrscheinlich  ein  ge- 
steigerter Übergang  von  Ernährungsmaterial  aus  dem  Blute  in 
die  Gewebe  herbeigeführt.  Doch  darf  diese  Wirkung  niemals 
einen  bestimmten  Grad  überschreiten,  weil  sich  andernfalls, 
namentlich  bei  längerem  Gebrauch,  regelmäßig  die  schlimmen 
Folgen  einer  acuten  oder  chronischen  Vergiftung  einstellen, 
wobei  vor  allem  der  Magen  und  Darmkanal  geschädigt 
werden.  Aber  gerade  die  Vorgänge  bei  diesen  allein  zu- 
lässigen Graden  der  Arsenikwirkung,  sowie  ihre  therapeutische 
Bedeutung  sind  noch  mehrfach  in  Dunkel  gehüllt. 

Der  Arsenik  scheint  zuerst  als  Volksmittel  gegen  Wechselfieber 
innerliche  Anwendung  gefunden  zu  haben.  Seit  dem  17.  Jahrhundert 
gewann  sein  Gebrauch  in  verschiedenen  Krankheiten  gegen  den  leb- 
haftesten Widerspruch  der  angesehensten  Ärzte,  z.  B.  Stahls  (1715), 
immer  größere  Verbreitung,  und  gegenwärtig  spielt  er  eine  bedeutende 
Rolle  bei  der  Behandlung  zahlreicher  chronischer  Krankheiten  und  kann 
in  bezug  auf  die  letzteren  beinahe  als  modernes  Universalmittel  be- 
trachtet werden. 

Gegen  „dyskrasische^  Zustände  wird  der  Arsenik  in 
demselben    Sinne   wie    das   Jodkalium   gebraucht    Unter   den 


1)  Voit,  Ztschr.  f.  Biolog..  2.  326.  1866. 

2)  Falck,  Arch.  f.  exp,  Path.  u.  Pharmakol.  7.  369.  1877. 
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bösartigen  Neubildungen  sollen  besonders  die  LympLo- 
sarkorae  gebessert  oder  Bogar  gebeilt  werden.  Sehr  ausgedehnt 
ist  seine  Anwendung  gegen  Kachexien,  z.  B.  infolge  von 
Lungen sehwindsucht  und  Diabetes^  und  gegen  verschiedene 
Formen  von  Anämie,  mit  Einschluß  der  Chlorose.  Auch 
Dyspepsien  sucht  man  durch  daa  Mittel  zu  beseitigen. 
Sicher  ist,  daß  durch  dasselbe  bei  vorsichtiger  Handhabung 
nicht  selten  in  entsprechender  Weise  wie  bei  Pferden  (vergl.  oben 
S.  479)  ein  vielleicht  auf  vermehrter  Fettabiagerung  im  Unter- 
baut Zellgewebe  beruhendes,  besseres  Aussehen  der  Kranken 
erzielt  wird.     Andauernd  scheint  dieser  Erfolg  nicht  zu  sein* 

Abgesehen  von  diesen  Fällen,  in  denen  der  allgemeine 
Ernährungszustand  gebessert  werden  soll,  sind  es  hauptsäch- 
lich einzelne  Hautkrankheiten,  namentlich  Psoriasis,  sowie 
Neuralgien  und  Neurosen  allerart,  die  man  wenigstens 
gelegentlich  mit  dem  Arsenik  zu  bekämpfen  sucht  Seibat  bei 
einer  sorgfältigen  Sichtung  der  Angaben  bleiben  B'älle  solcher 
Krankheiten  übrig,  in  denen  eine  heilsame  Wirkung  dieses 
Mittels  nicht  in  Abrede  gestellt  werden  darf 

In  betreff  der  Erklärung  der  heilsamen  Folgen  bei  der 
Anwendung  des  Arseniks  in  allen  solchen  Krankheiten  kann 
nur  im  allgemeinen  darauf  hingewiesen  werden,  daß  auch  in 
diesen  Fällen  ein  Zusammenhang  zwischen  der  Veränderung 
der  Capillargetaße  und  der  heilsamen  Beeinflussung  des 
Stoffwechsels  und  der  E rn ab rungs Vorgänge  zu  suchen 
ist,  wobei  in  manchen  Fällen  vielleicht  nur  einzelne  Organ-' 
gebiete  betroffen  werden. 

In  letzterer  Hinsicht  weist  das  bei  Arsenikgebrauch  zu- 
weilen beobachtete  Auftreten  eines  scharlachartigen  E:£an- 
thems  direkt  darauf  hin,  daß  die  Gefäße  der  Haut  in  ähn- 
lieber Weise j  wenn  auch  in  weit  geringerem  Maße,  eine  Er- 
weiterung erfahren,  wie  die  des  DarmSj  und  daß  infolge  einer 
äußerlich  nicht  auffälligen  vermehrten  Blutzufuhr  die  Ernährung 
dieses  Oj^gans  das  eine  Mal  in  günstigem,  ein  anderes  Mal, 
wie  bei  der  chronischen  Vergiftung,  in  ungünstigem  Sinne  be- 
einflußt wird. 

Auch  bei  Wechsel fi eher  wird  die  arsenige  Säure  an- 
gewendet, namentlich  in  solchen  Fällen,  die  der  Cbiuinbehandtung 
widerstehen,  Wahrscheiniich  handelt  es  sich  dabei  ebenfalls 
nur  um  eine  Besserung  der  Ernährungsvorgänge  und  damit  der 
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Folgezustände  des  Wechselfiebers.    Eine  Wirkung  auf  Malaria- 
parasiten erscheint  mindestens  unwahrscheinlich. 

Die  Anwendung  der  Kakodylsäure  und  anderer  metall- 
organischer  Arsenverbindungen  für  therapeutische  Zwecke 
ist  nicht  zu  empfehlen,  weil  die  wirksame  arsenige  Säure  aus 
ihnen  im  Organismus  erst  entstehen  muß  (vergl.  oben  S.  473 
und  374),  ein  Vorgang,  der  Schwankungen  unterliegen  kann  und 
dadurch  eine  Unsicherheit  in  bezug  auf  die  Stärke  der  Wirkung, 
auch  im  schädlichen  Sinne,  bedingt. 

Die  arsenige  Säure  ist  ein  Conservierungsmittel  gegen  In- 
secten  und  Würmer,  die  sie  mit  Leichtigkeit  tötet,  vermag  aber  nicht 
Fäulnißvorgänge  zu  hemmen  und  zu  unterdrücken,  sondern  wird  hei 
denselben  von  Bakterien  zu  Arsenwasserstoff  reduciert  (Boehm  und 
Johannsohn  1)).  Verschiedene  Schimmelpilze,  darunter  ganz  be- 
sonders Penicillium  brevicaule,  haben  das  Vermögen,  Arsenver- 
bindungen in  flüchtige  oder  gasförmige  Körper,  hauptsächlich  wohl 
Arsenwasserstoff,  umzuwandeln  (Gosio,  1892).  Unter  den  von  Penicil- 
lium brevicaule  gebildeten  gasförmigen  Produkten  fand  Biginelli^) 
eine  Alkylarsenverbindung,  die  er  für  Diäthylarsin  hält.  Er  meint,  dali 
nicht  Arsenwasserstoff,  sondern  diese  Verbindung  es  sei,  welche  sich  in 
feuchten,  arsenhaltigen  Tapeten  bildet  und  zu  Vergiftungen  Anlaß 
gibt.  Man  hat  diese  Einwirkung  von  Schimmelpilzen  zum  Nachweis 
von  Arsen  benutzt.  Selbst  bei  Gegenwart  der  kleinsten  Mengen  des 
letzteren  in  dem  Nährboden  des  genannten  Pilzes  tritt  ein  knoblauch- 
artiger Geruch  auf.3)  Für  den  objectiven  Nachweis  kann  man  die 
Gase  in  geeigneter  Weise  durch  Flüssigkeiten  leiten,  welche  das  Arsen 
fixieren. 

f  1.  Acidum  arsenicosum,   arsenige  Säure,  richtiger  Arsenigsäure- 

Anhydrid,  weißer  Arsenik.  Porzellanartige  oder  durchsichtige  Stücke; 
in  15  heißen  Wassers  langsam  löslich.  Gaben  0,0005—0,005!,  täglich 
0,01—0,016!  Als  Ätzmittel  mit  3—4  Teilen  Tierkohle  oder  mit  anderen 
pulverförmigen  Substanzen  vermischt  (Cosmesches  Pulver)  und  mit 
Gummilösung  zu  einer  Paste  verarbeitet. 

2.  Liquor  Kalii  arsenicosi,  Fowlersche  Lösung;  wässrige,  La- 
vendelspiritus enthaltende  Lösung  mit  1%  arseniger  Säure  als  Kalium- 
salz.   Gaben  0,05—0,5!,  täglich  1,0-1,5! 

1)  Boehm  u.  Johannsohn,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  2. 
99.  1874. 

2)  Biginelli,  Atti  della  R.  Accadem.  dei  LinceL  classe  di  sc 
fisiche  etc.    Vol  IX.  2»  sem.  p,  210  u.  242,  1900. 

3)  Vergl.  Abel  und  Buttenberg.     Ohem.  Centralbl.    1900  l.  428. 
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9.  Gruppe  des  ABtimons. 

Das  AntirnoB  gehört  mit  dem  Areen  eigentlich  in  eine 
Gruppe^  weil  seine  Wirkungen,  wie  sie  an  Tieren  nach  der 
Injection  der  Doppels  alze,  z.  B.  des  B  rech  Weinsteins,  in  das 
Bkit  oder  unter  die  Haut  zustande  komiuenj  fast  genau 
denen  des  Arseniks  gleichen*  Selbst  die  vermehrte  Ei- 
weißzersetzung  bei  hungernden  Hunden  fehlt  nicht  (Gaeht- 
gens  ')).  Der  Antimon  Wasserstoff  wirkt  nachVersuchen  von 
Kobeler^)  an  Kaninchen  beim  Einatmen  wie  andere  Antimon- 
Verbindungen^  weil  er  sicherlich  im  Organismus  durch  Oxyda- 
tion in  eine  Sauerstoffverhindimg  umgewandelt  wird. 

Die  einfachen  Antimons  alz  o,  namentlich  das  Chlorid^  sind 
starke  Ätzmittel.  Reibt  man  den  Brechweinstein  in  Form 
einer  Salbe  in  die  äußere  Haut  ein^  so  entsteht  keine  diffuse 
Entzündung,  sondern  es  bilden  sich  Pusteln,  Dies  beruht 
daranfj  daß  der  Brechweinstein  als  Doppelsalz  wenig  ätzend 
wirkt  Gelangt  er  aber  von  der  Haut  in  die  Follikel^  so  wird 
erj  wie  bereits  im  allgemeinen  {oben  S^  469)  angegeben^  durch 
den  sauren  Inhalt  der  Follikel  in  ein  einfacheSj  atzendes 
Sak  übergeftihrt^  welches  die  Pusteln  erzeugt  Wendet  man 
bei  diesem  Versuch  statt  des  Brech Weinsteins  das  Natrium- 
sulfantimoniat  oder  Schlippesche  Salz,  Na.^ShS4  +  SH^O, 
anj  so  ist  die  Spitze  der  Pustel  rot  gefärbt,  weil  dieses  Salz 
durch  Säuren  unter  Ahseheidung  von  Fünffachschwefelantimon 
(  Gf  o1  dsch  w  efel )  z  ersetzt  wird  (Buchheim  undZimmermann^^)). 

Die  Wirkung  des  Antimons  nach  seiner  Aufnabme  in 
das  Blut,  die  wahrscheinlich  von  einer  SauersfcoftVerbindung  in 
lonenform  abhängt,  betrifft,  wie  die  des  Arseniks,  in  erster  Linie 
die  Gefäße   und    anscheinend  ebenfalls  specieU  die  Capillaren. 

Bei  der  Injection  von  Kalium-  oder  Natrium  brech- 
weinstein in  das  Blut  oder  unter  die  Haut  von  Säugetieren 
geht  der  Blutdruck  in  den  Artenen,  genau  wie  hei  der  Arsen ik- 
vergiftui lg,  infolge  von  Gefäßerweiterung  auf  einen  selir  geringen 
Jietrag   herab.     Dabei    verliert    die  Reizung   der  Gefäßnerven 


1)  Oaebtgeiii,  Central bl,  f.  d,  med.  Wissensch,  1876.  321. 

2)  Kubeier,  Arcb,  f.  exp.  Patk  u,  Pbarmakol.  27.  451,  1890. 

3)  Zimmer  mann,  Meleteiuata  de  Antinionio.     Dias,  Dorpat   IHiff. 
Enthält  auch  die  medieiniscbe  Geschichte  des  Antimons, 
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vom  Rückenmark  aus  allmählich  allen  Einfluß,  während  das 
Herz  noch  kräftig  fortarbeitet,  so  daß  durch  Aortencompression 
und  durch  Digitalin  noch  ein  ansehnKcher  Druck  in  den 
Arterien  hervorgerufen  werden  kann  (Soloweitschyk^)). 

An  Kaninchen  erfolgt  der  Tod  bei  subcutaner  Injection  von 
5  mg  Antimonoxyd  in  Form  jener  Doppelsalze  in  15 — 18  Stunden  unter 
Gonvulsionen,  bisweilen  erst  nach  einigen  Tagen,  im  wesentlichen  wohl 
durch  Herzlähmung.  Bei  langsamerem  Verlauf  stellen  sich^  auch  heftige 
Durchfälle  ein. 

An  Hunden  entwickeln  sich  die  Vergiftungserscheinungen  erst 
längere  Zeit  nach  der  Injection  von  30—50  mg  Antimonoxyd  (Sb203)  in 
das  Blut;  es  treten  Erbrechen,  flüssige,  blutige  Darmentleerungen, 
krampfhafte  Zuckungen  und  Tod  unter  den  Erscheinungen  von  Respi- 
rations-  und  Herzlähmung  ein.  Bei  langsamem  Verlauf  nach  subcutaner 
Application  bilden  profuse  flüssige  und  blutige  Durchfälle  die  wesent- 
lichen Symptome.  Die  Schleimhaut  des  Verdauungskanals  ist  der  Sitz 
einer  hochgradigen  Hyperämie  und  zeigt  Ekchymosen  und  Erweichung 
des  Epithels.  Hyperämien  und  Blutaustretungen  finden  sich  auch  in 
anderen  Organen,  namentlich  nach  der  Einatmung  von  Antimon- 
wasserstoff. 

An  Fröschen  wird  durch  das  Antimon  in  erster  Linie  das  Herz 
gelähmt,  zuerst  die  motorischen  Nervenapparate  und  dann  der  Herz- 
muskel, wobei  gleichzeitig  die  Funktionen  des  centralen  Nervensystems 
aufhören  (Soloweitschyk). 

Auf  die  Skelettmuskeln  wirkt  das  Antimon  nur  wie  eine  ermüdende 
Substanz  (Robert 2)). 

Ein  Unterschied  zwischen  den  Wirkungen  des  Ar- 
seniks und  der  Antimonverbindungen  tritt  nur  bei  der 
Application  der  letzteren  in  den  Magen  schärfer  hervor.  Sie 
verursachen  bei  kleineren  Gaben  nur  Erbrechen,  nach  grö- 
ßeren zugleich  locale  Atzung.  Diese  bleibt  nach  Arsenpräpa- 
raten aus,  und  das  ErbrecTien  combiniert  sich  mit  dea  bald 
eintretenden  Darmerscheinungen.  Obgleich  bei  Menschen  der 
Harn  selbst  nach  dem  Einnehmen  von  Goldschwefel  (Sb2S5) 
antimonhaltig  wird  (M.  Solon;  Schäfer,  1858),  so  sind  doch 
die  bei  Antimonvergiftungen  beobachteten  Erscheinungen  — 
Erbrechen,  Leibschmerzen,  blutige  Stühle  —  von  einer  localen 
Atzung  abzuleiten. 


1)  Soloweitschyk,    Arch.    f.    exp.    Path.    und    Pharmakol.   12. 
438.  1880. 

2)  Robert,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  15.  36.  1881. 
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Der  Grand  für  diese  Versctiiedenheit  in  dem  Verl i alten  der  beiden 
Metalle  ist  lodiglich  darin  zu  suchen,  dali  die  Sauerstoffverbindungen 
dea  Arsens  sehr  leicht,  die  Salze  des  AntimonB  sehr  schwer 
resorbiert  werden.  Seibät  nach  der  Einspritzung  der  letzteren  in  das 
Blut  vergehen  bis  zutn  Eintritt  derVergiftuug^Beracheinuugen  viele  Stunden, 
falls  nicht  sehr  große  Mengen  zur  Anwendung  koniiuen.  Es  voUzielit  sieh 
also  auch  der  Übergang  des  Antimons  aus  dem  Blute  in  die 
Gewebe  nur  äußerst  langsam. 

Die  Antimonverbindungen  rufen  bei  der  Aufnahme  in  den 
Magen  au  eh  unabhängig  von  der  ätzenden  Wirkung  regelmäßig 
Erbrechen  hervor^  aber  anscheinend  in  anderer  Weise  als  das 
Arsen.  Die  kleinsten  Mengen  des  letzteren  werden  von  den 
Applicalionsst^ilen  durt^h  Resorption  fortgeführt  und  im  Organis- 
mus verteilt^  während  das  Antimon  längere  Zeit  im  Magen 
verweilt.  In  einem  Falle  wurden  bei  einem  Patienten  nach  der 
Anwendung  von  0,12  g  Brechweinstein  0,11  g  desselben  im 
Erbroch  en  en  wie  d  ergef und  en  ( R  a  d  z  i  e j  e  w  s  k  i  i)  }.  Man  muß  d  a- 
her  annehmen,  daß  die  An timonv erbind ungen  im  Magen  zu- 
nächst nur  in  eigenartiger  Weise  die  Endigungen  eentripetal- 
leitender  Nerven  erregen  und  dadurch  auf  reflectoriachem 
Wege  Erbrechen  hervorrufen.  Letzteres  entsteht  zwar 
auch  sehr  leicht  nach  der  Einspntznng  von  ßre  eh  wein  stein 
in  daa  Blut,  z,  B.  an  einem  Hunde  nach  0^18  g  in  10  Minuten 
(Scheel^),  1822);  hei  Menschen  hat  man  früher  diese  Appli- 
cation s  weise  sogar  angewendet^  um  durch  Erbrechen  Fremd- 
k^irper  aus  dem  Rachen  zu  entfernen^).  Allein  daß  das  Er- 
brechen auch  bei  dieser  An wendungs weise  weder  durch  eine 
Wirkung  der  Antimonionen  auf  die  Capillaren  noch  auf 
Teile  des  Centralnervensystems  bedingt  wird,  folgt  aus  der  Tat- 
sache^ daß  bei  der  Einspritzung  von  Brechwein  stein  in  das  Blut  oder 
unter  die  Haut  weit  größere  Mengen  des  Mittels  erforderlich  sind, 
um  Erbrechen  liervorzurufen,  als  bei  der  Application  in  den 
Magen  (L-  Hermann  und  seine  Schüler^)).  Auch  vergeht 
bis  zum  Eintritt  des  Brechaktes  im  ersteren  Falle  eine  weit 
längere  Zeit  als  im  letzteren.  Ans  dem  Blute  muß  das  Anti- 
mon   erst   auf    der  Magenschleimhaut    ausgeschieden    werden, 

l)Radziejewski5  Areh.  f.  Änat  u.  FhyeioL  187L  472- 
2)  Vergl.  Majerbofer,  Hellen  Arch,  f.  physioL  u.  path.   Cheia 
a   Jahrg.  S,  97.  ^227.  32L  1846, 

3}  L,  Hermann^  Päügers  Arck  6.  280.  1872. 
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bevor  es  Erbrechen  hervorrufen  kann.  Das  erfordert  aber 
eine  gewisse  Zeit  und  die  Anwendung  größerer  Mengen. 
Wenn  bei  dieser  Applicationsweise  Erbrechen  entsteht,  so 
findet  sich  im  Erbrochenen  stets  auch  Antimon,  wie  es  von 
verschiedenen  Seiten  in  älterer  und  neuerer  Zeit  nachge- 
wiesen ist. 

Therapeutisch  werden  die  Antimonverbindungen, 
von  ihrer  Atzwirkung  abgesehen,  nur  als  Brechmittel  und  als 
Expectorantien  in  demselben  Sinne  wie  Apomorphin  und 
Emetin  angewendet.  Doch  ist  es  bemerkenswert,  daß  sie 
neuerdings  wie  der  Arsenik  innerlich  auch  bei  Hautkrankheiten 
empfohlen  wurden.  Das  wichtigste  Präparat  ist  der  Brecb- 
wein stein.  In  solchen  Fällen,  in  denen  es  darauf  ankommt, 
zur  Erzielung  einer  expectorier enden  Wirkung  einen  gelinden 
Grad  von  Nausea  (vergl.  oben  S.  189)  längere  Zeit  gleichmäßig 
zu  unterhalten,  ist  der  Goldschwefel  vielleicht  noch  zweck- 
mäßiger als  der  Brechweinstein.  Er  enthält  in  geringer  Menge 
Antimonoxyd,  welches  in  der  Säure  des  Magensaftes  nur  wenig 
löslich  ist.  Daher  kann  die  Wirkung  einen  gewissen  gelinden 
Grad  nicht  tibersteigen.  Im  Darm  findet  durch  die  Einwirkung 
von  Alkalien  wahrscheinlich  auch  eine  Bildung  von  Natrium- 
sulf an  timoniat  und  An  timoniat  statt. 

Wie  beim  Goldschwefel  hängt  die  Wirkung  einer  Reihe 
anderer  unlöslicher,  jetzt  fast  in  allen  Ländern  außer  Gebrauch 
gekommener  Antimonpräparate,  z.  B.  des  Mineralkermes 
und  des  natürlich  vorkommenden  Dreifachschwefelantimons 
(Spießglanz),  von  der  Gegenwart  kleiner  Mengen  Antimon- 
oxyd ab. 

1.  Tartarus  stibiatus,  C4ll40c(SbO)K+iH20,  Brechweinstein,  wein- 
saures Antimonylkalium ;  in  17  Wasser  löslich.  Brechenerregende 
Gaben  0,1—0,2!,  täglich  bis  0,6!  Als  Expectorans:  0,005—0,02,  in 
Lösungen.  Der  gleichzeitige  Gebrauch  von  stärkeren  Säuren  und  Basen, 
von  Gerbstoffen,  Leim  und  Schwefelmetallen  ist  zu  vermeiden. 

2.  Vinum  stibiatum,  Brechwein.  Brechweinstein  1,  Xereswein  249. 
Als  Brechmittel  bei  Kindern  alle  10—15  Minuten  einen  Teelöffel  bis 
zum  Eintritt  der  Wirkung.    Als  Expectorans  10—40  Tropfen. 

3.  Unguentum  Tartari  stibiati.  Brechweinstein  2,  Paraffin- 
salbe 8. 

4.  Stibium  sulfuratam  aurantiacum,  Sb2S5,  Fünffachschwefel- 
antimon,  GoldschAvefel.    Gaben  0,03—0,20,  in  Pulvern. 

5.  Stibium  sulfuratum  nigrum,  Sb203,  Spießglanz. 
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10.  Onippe  des  Eisens. 

Wie  kein  anderes  Metall  hat  das  Eisen  eine  hervorragen fle 
physiologische  Bedeutiang,  nicht  Dur  weU  es  an  dem  Aufban 
de8  Hämoglobins  der  böheren  Tiere  beteiligt  ist,  sondern 
aueh  wegen  seines  allgemeinen  Einflusses  auf  die  Eniäli- 
rungsTorgänge  in  den  Geweben  aller  Organismen,  der  tie- 
rischen sowohl  wie  der  pflanjslielien.  Für  diese  Vorgänge 
scheint  es  ebenso  uneotbebrlich  zn  sein,  wie  für  die  Blnt- 
bildimg. 

Die  Unentbebriichkeit  ties  Eisena  für  pflanzliche  r>rgii- 
niamen  ißt  durch  zalilr eiche  Tatsai:hen  erwießen,i)  Eiaenmangel  bei 
Phanerogamea  bemrlit  die  sogenannte  Chlorose,  die  darin  besteht, 
daß  bei  eiaenfreier  Ernährung  den  Blättern  von  Keimpflanzen  der  g^rtine 
Chlor ophylifarbstöff  fehlt,  so  daß  etie  gelb  oder  weiU  aussehen,  nacli 
Zufuhr  von  Eisen  aber  uieder  ergriinen.  Ein  geringer  Zuaatz  eines  Eisen- 
salzes zu  der  Nährlösung  ist  für  das  Gedeihen  von  Aspergillus  niger  sehr 
förderlich  (Raulin,  1869).  während  ein  völliger  Auescbluß  des  Metalls 
von  dem  Nährboden  das  Wachstum  dieses  Pilzes  giLnzlich  verhindert 
(Molisch ^)].  Dabei  bat  das  Eisen  mit  dem  Chlorophyll  nichts  zu  tun, 
weil  es  in  demselben  gar  nicht  vorkommt. 

I  n  keinem  tierischen  Gewebe  fehlt  das  Eisen.  Es  tindot 
sieh  in  der  blutlosen  Corne?»,  in  der  Linse  und  im  Glaskörper  des 
Auges* 3)  Auch  die  Organe  liauioglobinfreier  Tiere  enthalten  Eisen, 
das  in  der  Leber  und  den  Muskeln  des  FluBkrebses  von  Baldont 
nachgewiesen  ist- 

Das  Eisen  hat  daher  die  Bedeutung  einoB  Ifährstofl^es, 
ist  aber  kein  eigentliches  Arznei mitteh  Wenn  das  Kochs ak 
in  reichlicherer  Menge  aufgenommen  wird,  als  der  Bedarf  des 
Organismus  erfordert,  so  kann  der  l^ber^H^chuB  heifsam  wirken, 
und  raan  darf  das  Kochsak  in  diesem  Falle  als  Arzneimittel 
bezeichnen.  Das  Eisen  ist  es  nicht  einmal  in  diesem  Sinne. 
Ea  raulÄ  den  Organismus  wie  jeder  andere  Nährstoff  in  der 
nötigen  Menge  zugeführt  werden^  aber  von  einer  besonderen, 
anderweitigen  heilsamen  Wirkung  desselben  wissen  wir  nichts, 
Daher  kann  es  sich  auch  in  Krankheiten  nur  darum  handeln^ 
das  Eisen    in    analoger  Weise   anzuwenden^    wie   die   übrigen 


'  1)  YergL  Jost,  A'orlesungen  über  Pflauzenphysjologia  Jena.  19CH. 
IM, 


Molig  ehr  Die  Pflanze  in  ihren  Beziebangeti  znra  Eisen.  Jena  1^2. 


Baldoni,  a,  *.  n,  oben  S.  3fi9, 
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Nährstoffe,  d.  h.  es  mit  den  Nahrungsmitteln  oder  in  der  Form, 
in  welcher  es  in  diesen  vorkommt,  dem  Organismus  zuzu- 
führen. 

Diese  Sachlage  führt  unmittelbar  zu  der  Frage,  in  welcher 
Form  das  Eisen  in  den  Nahrungsmitteln  enthalten  ist  und 
wie  es  am  zweckmäßigsten  anzufangen  ist,  wenn  es  nötig  wird, 
die  Versorgung  des  gesunden  und  kranken  Körpers  mit  Eisen 
nicht  bloß  dem  Zufall  zu  überlassen,  sondern  sie  in  zweck- 
mäßiger Weise  zu  regehl.  Man  nahm  gewöhnlich  an,  daß  das 
Eisen  in  tierischen  Organen  an  Phosphorsäure  und  Milchsäure 
oder,  nach  v.  Gorup-Besanez,  in  der  Milz  zum  Teil  auch 
an  einen  Eiweißstoff  gebunden  sei.  Kletzinsky^)  scheint  der 
erste  gewesen  zu  sein,  welcher  den  Unterschied  des  organischen 
Nahrungseisens  von  den  gewöhnlichen  Eisensalzen  scharf  be- 
tont, und  Bunge '^)  versuchte  zuerst,  eine  solche  Verbindung 
aus  dem  Eidotter  zu  isolieren. 

Das  von  unge  Hämatogen  genannte,  nur  0,29 %  Eisen  enthal- 
tende Präparat  war  ein,  in  dem  künstlichen  Magensaft,  den  Bunge 
zur  Darstellung  anwandte,  unverdaut  gebliebener,  zum  Teil  eisenhaltiger 
Rest  des  phosphorh altigen  Vitellins.  Sein  Phosphorgehalt  betrug 
5,19%.  Nach  diesen  Zahlen  enthält  das  Hämatogen  auf  1  Atom 
Eisen  nicht  weniger  als  33  Atome  Phosphor.  Das  erscheint  für  dne 
einheitliche  chemische  Verbindung  unwahrscheinlich,  und  man  muß  daher 
annehmen,  daß  das  Hämatogen  aus  einem  Gemenge  von  eisenfreien  und 
eisenhaltigen  Substanzen  bestand.  Bunge  hat  überhaupt  nur  ein  Prä- 
parat analysiert.  Sicher  hätten  von  einer  größeren  Anzahl  nicht  zwei 
die  gleiche  Zusammensetzung  gehabt. 

Zu  erwähnen  ist  noch  die  von  Zaleski  (1886)  Hepatin  genannte 
Substanz,  welche  er  aus  dem  Verdauungsrückstand  der  vorher  mit 
Wasser  und  Kochsalzlösung  ausgewaschenen  Lebersubstanz  darstellte 
und  welche  in  100  g  nur  0,0176  g  Eisen  enthielt,  das  demnach  nnr 
als  eine  Verunreinigung  zu  betrachten  ist. 

In  tierischen  Organen,  namentlich  reichlich  in  der  Leber, 
findet  sich  eine  Eisenverbindung,  das  Perratin^),  in  welcher 
das  Eisen  an  EiweißstoflFe,  die  den  Charakter  von  Säuren 
haben,  nicht  salzartig,  sondern  in  eigenartiger  Weise,  man 
könnte  sagen,  organisch  gebunden  ist. 


1)  Kletzinsky,  Ztschr.  d.  Gesellsch.  der  Ärzte  zu  Wien.  10.  Jahrg. 
2.  288.  1854. 

2)  Bunge,  Ztschr.  f.  physiol.  Chem.  9.  49.  1885. 

3)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  88.  101.  1894. 
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Das  F  er  ratin  lüßt  sieh  in  höeliat  einfacher  Weise  aus 
Stiliweinsleber  darstellen.  Man  zerliaekt  die  letztere  zn  einem  Brei| 
venu is cht  diesen  mit  dem  mebrfaehen  Yolura  W asser ,  erhitzt  die  Mischung^ 
unter  stetigem  Um  rühren  allmählich  zum  Sieden  nnd  nnterhält  das 
letztere  so  lange,  bis  die  Flüssigkeit  völlig  klar  eracheint,  was  meist 
sehon  nach  wenigen  Aliniiten  der  Fall  ist.  Dann  trennt  man  die  l^rülie 
mittels  Filtrierens  oder  Durchseiliens  durch  ein  dichtes  Toch  ¥on  den 
geronnenen  Leberteikhen»  Nach  dem  Abkühlen  fügt  man  za  der  gelb- 
lich gefärbten  BrühCj  die  Töllig  klar  sein  soll,  so  lange  tropfenweise 
verdönnte  Weinsäureb^snng  oder  auch  gewfihnl Sehen  Essig  hinzu,  bis 
der  gebildete  Niederschlag  nicht  mehr  merklir^ih  zunimmt  und  die  Flüssig- 
keit nach  dem  Umrühren  und  Absitzen  des  NiedcTaehlages  wieder  klar 
erseheint.  Der  Niederschlag  ist  das  Ferratin,  das  auf  einem  Filter  ge- 
sammelt und  getrocknet  wird- 

Das  Ferratin  bildet  eine  lichtbraune^  fast  geschmack- 
lose Masse,  die  6*^/^)  Eisen  enthält  und  sich  in  frisch  berei- 
tetem Zustande  äußeret  leicht,  nach  dem  Trocknen  und  Auf- 
bewahren aber  nur  beim  Erwärmen  allmählich  in  Alkalien  löst. 
Es  ist  eine  Säure  nnd  bildet  mit  Erdalkalien  und  Schwer- 
metallen, auch  mit  Eisen^  unlösliche  Salze, 

Das  Ferratin  kann  auch  künstüch  dargestellt  wer- 
den. Durch  die  Einwirkung  von  A] kauen  in  der  Wärme  wer- 
den die  gewöhnlichen  Eiweißstoffe,  z.  B.  Globuline  und  Albu- 
mine, wie  Säurcanhydride  zu  Säuren  aufgeschlossen,  die  man 
zusammen fassend  als  Albuminsäuren  bezeichnen  kann, 
Dieae  verbinden  sich  mit  den  Basen  der  Alkali-,  Erdalkali- 
und  S  chw  erm  e  tall  e  z  u  aJ  bnm  in  s  aaren  S  alz  en  od  er  Ä 1  b  n  m  i  n  a  t  e  n , 
Erhitzt  man  albuniinsaores  Eisenoxyd  in  passender  Weise  in 
alkaligcher  Lösung,  so  wandelt  es  sich  in  Ferratin  um,  das 
jetzt  nicht  mehr  ein  Eisenalbuminat  ist^  sondern  als  Ferrial- 
bumin säure  aufgefalJt  werden  muß.  Man  kann  dieses  künst- 
Mcbe  Ferratin  auch  aus  der  phosphorh altigen  Yitellin-  und 
Oaseinsäure  darstellen. 

Auch  andere,  nicbt  saure  Stoffe  bilden  ähnliche  Verbindungen, 
wenn  in  ihnen  die  Hydroxylgruppe  (OH)  mehrfach  vertreten  ist  Viel- 
leicht entstehen  sie  in  der  Weise,  daü  unter  der  Einwirkung  von  Al- 
kalien ein  einwertijcrer  Rest  des  Eisenoxjds  (VeO)  entsteht,  der  an  die 
Stelle  des  WaaserstoiTs  der  Hydro xjlc  tritt. 

Das  in  dem  Ferratin  und  allen  übrigen  entsprechenden 
Verbindungen  enthaltene  Eisen  Terhalt  sich  gegen 
Reagentien  anders  als  das  salzartig  gebundene.  Fügt 
man   zu    einer    animoniakalischen  Losung   von  Ferratin   soviel 
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Schwefelammonium  hinzu,  daß  seine  Menge  ausreichend  wäre, 
um  alles  in  der  Ferratinlösung  enthaltene  Eisen  sofort  in  die 
Schwefelverbindung  überzuführen,  wenn  es  darin  als  Salz  vor- 
käme, so  tritt  zunächst  gar  keine  Reaction  ein.  AllmähKch 
färbt  sich  die  Flüssigkeit  infolge  der  Bildung  von  Schwefeleisen 
dunkler,  und  es  können  bei  gewöhnlicher  Temperatur  nach 
Zusatz  der  angegebenen  Menge  Schwefelammonium  viele 
Stunden  vergehen,  bis  das  sämtliche  Ferratineisen  in 
Schwefeleisen  übergeführt  ist.  Das  Eisen  ist  also  in  der  Ferra- 
tinbindung  nicht  dissociirbar,  was  man  auch  daran  erkennt, 
daß  bei  der  Elektrolyse  einer  alkalischen  Ferratinlösung  das 
Ferratin  oder  die  Ferrialbuminsäure  sich  an  der  positiven 
Elektrode  abscheidet.  Nur  wenn  bei  längerer  Einwirkung  des 
elektrischen  Stromes,  infolge  von  Verunreinigungen  der  Lösung 
mit  verschiedenen  Salzen,  am  positiven  Pol  vorübergehend 
Chlor  oder  Säuren  frei  werden  und  eine  Zersetzung  eines 
kleinen  Teiles  des  Ferratins  bewirken,  scheidet  sich  schließlich 
auch  metallisches  Eisen  an  der  negativen  Elektrode  ab. 

Die  Unterschiede  zwischen  Ferratin  und  Eisen- 
albuminat  müssen  deshalb  besonders  betont  werden,  weil  von 
manchen  Autoren,  die  sich  mit  der  Beurteilung  des  Ferratins 
beschäftigt  haben,  das  letztere  consequent  als  Eisen albuminat 
bezeichnet  wird. 

Das  aus  der  Leber  in  der  oben  angegebenen  Weise  dargestellte 
Ferratin  enthält,  zum  Teil  wenigstens  in  Form  des  letzteren,  auch  phos- 
phorli altige  Albuminsäure,  die  vielleicht  mit  dem  phosphorhaltigen 
Eiweißstoff  der  Milch  oder  mit  dem  Vitellin  von  Levene  und  Aisberg') 
identisch  ist.  In  dem  künstlichen,  aus  Eiereiweiß  dargestellten  Ferratin 
findet  sich  nur  wenig  von  diesem  phosphorhaltigen  Ferratin.  Doch  kann 
es  leicht  aus  dem  Vitellin  des  Eidotters  oder  aus  dem  phosphorhaltigen 
Anteil  des  Casei'ns  dargestellt  werden. 

Das  mit  der  Nahrung  aufgenommene  Porpatin  wird  nach 
der  Eesorption  zunächst  in  den  Organen  als  Beservestoff  ab- 
gelagert, um  dann  nach  Maßgabe  des  Bedarfs  des  Blutes  und 
der  Gewebe  verbraucht  zu  werden.  Dieses  Verhalten  läßt  sich 
durch  sehr  einfache  Versuche  erweisen.  Wenn  man  an  Hunden 
wiederholte  Blutentziehungen  macht,  so  verschwindet  das  unter 
gewöhnlichen  Verhältnissen  auch  bei  diesen  Tieren  in  reich- 
licher Menge  in  der  Leber  aufgespeicherte  Ferratin  fast  voll- 

1)  Levene  u.  Aisberg,  Ztschr.  f.  physiol.  Chem.  81.  543.  1901. 
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ständig,  weil  es  zur  Blutbildung  verbraucht  wird.  Die  qnan- 
ti tati vea  B es ti mmxii] gen  von  V  a 3^  * )  unter  Q  ü  i  n  c k  es  Leitung 
ergaben  j  daß  der  Ferra  tingehalt  der  menschlichen  Leber  im 
großen  und  ganzen  dem  allgemeinen  Ernährungazustand 
parallel  geht.  Über  die  Bedeutung  des  Ferratins  kann  also 
kein  Zweifel  bestehen. 

Ob  das  Ferra tin^  wie  es  in  den  tierischen  Organen  vor- 
kommt, die  einzige  als  Nährstoff  verwertbare  Eiaenrerbindung 
der  Nahrungsmittel  tierischen  und  pflanzlichen  Ursprungs  ist^ 
läßt  sich  vorläufig  nicht  entscheiden.  Sicher  ist^  dati  das  Eisen 
in  allen  Nahrungsmitteln  in  derselben  Weise  gebunden  vor- 
kommt wie  im  Ferra  tin. 

Wenn  demnach  unter  normalen  Verhältnissen  die  Ver- 
sorgung des  Organ! suius  mit  dem  notwendigen  Eisen  nur  in 
Form  von  Ferratin  erfolgt^  so  pflegt  man  dagegen  in  Krank- 
heiten auch  jetzt  noch  fast  ausschließlich  die  gewöhnlichen 
Eisensalze  anzuwenden.  Es  fragt  sich  daher,  ob  diese 
letzteren  das  Ferratin  als  Nährstoff  zu  ersetzen  im- 
stande sind.  Bei  der  Beantwortung  dieser  Frage  kommt  es 
zunächst  darauf  an,  zu  untersuchen,  ob  diese  Eisensalze  vom 
Magendarmkanal  resobiert  werden.  In  früheren  Zeiten  nahm 
man  das  als  selbstverständlich  an.  Allmählich  tauchten  aber 
Zweifel  an  ihrer  ReHorbierbarkeit  auf,  ohne  daß  die 
Sache  viel  Beachtung  gefunden  hätte.  Erst  nach  der  Ent- 
deckung des  Ferratiny  fanden  die  lebhaftesten  Erörterungen 
über  die  Frage  der  Kesorbierbarkeit  der  verschiedenaten  Eisen- 
präparate statt  und  zahlreiche  Versuche  wurden  zu  ihrer 
Entscheidung  unternommen. 

Das  Eisen  wirkt  sehr  giftig^  wenn  schwach  alkalisch 
reagierende  Lösungen  seiner  Doppel saize  unter  die  Haut  oder 
in  das  Blut  eingespritzt  werden.  Bei  der  erster  an  Applications- 
weise  stellen  sich  an  Hunden  die  ersten  V  er  giftungs  er  schei- 
nungen zuweilen  schon  nach  (xaben  von  1 — 2  mg  Eisen  pro  kg 
Körpergewicht  ein  (Jacobj^)).  Diese  lonenwirkungen  des 
EisenSj  von  denen  sein  physiologisches  Verhalten  ganz  unab- 
hängig ist,  bleiben  volis  tändig  aus,  wenn  die  Eisenverb  in  düngen 
in  den  Magen  eingeführt  werden.   Ein  Hund  von  2,5  kg  Eörper- 

1)  Vaj,  ZtBckr,  f.  physiol  ChenL  20»  377.  1895. 

2)  Jacobj,  Üb.  Eisenaasscheidung  aua  dem  Tierkörper  nacb  stibc, 
und  intra^enÖB.  Injection.    Diea.  Straßbnrg  18S7. 
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gewicht,  welchem  H.  Meyer  und  Williams^)  5  Wochen  lang 
täglich  0,68  g  Eisen  als  weinsaures  Natriamdoppelsalz  verab- 
reichten, blieb  bis  auf  eine  geringe  Dannreizung  die  ganze 
Zeit  hindurch  vollständig  gesund.  Bei  solchen  Versuchen 
müssen  aber  die  Gaben  nur  allmählich  gesteigert  werden,  da- 
mit eine  Abstumpfung  der  Magenschleimhaut  gegen  die  Ätzong 
zustande  kommen  kann.  Werden  von  vornherein  sehr  große 
Gaben  auf  einmal  gegeben,  so  erfolgt  durch  Ätzung  eine 
Magen-Darmentzündung,  und  jetzt  wird  das  Metall  auch  re- 
sorbiert und  findet  sich  hernach  in  vermehrter  Menge  im  Harn  2). 
Aber  zu  Vergiftungen  infolge  von  Resorption  kommt  es  auch 
in  solchen  Fällen  nicht. 

Weit  wichtiger  aber,  als  die  Giftigkeit  bei  einer  derartigen 
Application  zu  ermitteln,  ist  es,  festzustellen,  ob  die  gewöhn- 
lichen, arzneilich  angewendeten  Eisenpräparate  vom 
Magendarmkanal  wenigstens  in  solchen  Mengen  resor- 
biert werden,  als  es  die  Erfüllung  nutritiver  Zwecke 
erfordert  Unter  den  zahlreichen,  zur  Entscheidung  dieser 
Frage  in  der  verschiedensten  Weise  ausgeführten  Versuchen, 
gibt  es  auch  solche,  in  denen  sicherlich  eine  Resorption  solcher 
Eisenpräparate  angenommen  werden  darf,  aber  immer  ist  dabei 
eine  Atzung  der  Schleimhäute  des  Verdauungskanals  im  Spiele 
gewesen. 

Man  leugnet  vielfach,  daß  bei  der  Anwendung  kleiner 
Mengen  von  gewöhnlichen  Eisensalzen,  mit  Einschluß  des  Eisen- 
chlorids, für  therapeutische  Zwecke  und  bei  Versuchen  an 
Tieren,  eine  Atzung,  d.  h.  eine  nutritive  Veränderung 
der  Magendarm  Schleimhaut  zustande  kommen  könne. 
Diese  Ansicht  wird  von  seiten  der  Praktiker  damit  begründet; 
daß  keinerlei  Symptome  auf  solche  Veränderungen  der  Schleim- 
häute hindeuten.  Gewöhnlich  schließt  die  Begründung  mit  dem 
Zusatz:  „wenn  man  das  Eisen  vorsichtig  anwendet".  Zuweilen 
muß  man  sich  mit  der  Versicherung  begnügen,  daß  bei  den 
kleinen  Mengen  und  der  großen  Verdünnung  der  angewandten 
Eisensalze  von  einer  Atzung  „nicht  die  Rede"  sein  könne.  Es 
kommt  aber  bei  solchen  Erörterungen  vor  allen  Dingen  daranf 

1)  II.  Meyer  u.  Williams,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  13. 
S2.  1880. 

2)  vergl.  Kobert,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  16,  380.  1883. 
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an,  wa8  man  uater  einer  die  Resorption  be^instigenden  Ätzung 
zu  verstehen  hat. 

Das  flinderniß  für  die  Resorption  vieler  Stoffe  im 
Magen  und  Darmkanal  bilden  die  Epit hellen^  wie  an  der 
Haut  die  Epidermis.  Wird  dieses  HinderniBj  z.  B*  durch 
subcutane  oder  submucöse  Injection^  umgangen  oder  beseitigl, 
so  erfolgt  die  Resorption,  Diese  kann  aber  auch  ohne  Be- 
seitigung der  Epithelien  durch  bloSc  nutritive  Veränderung  der 
letzteren  zustande  kommen.  Nehmen  wir  eine  Eisencblorid- 
Jösung,  so  kommt  es  zunächst  auf  ihre  Verdünnung  gar  nicht 
an-  Das  Wasser  oder  was  sonst  zu  ibrer  Verdünnung 
gedient  hat^  wird  verhältniliniäBig  rasch  resorbiert  und  das 
Eisenchlorid  dabei  concentriert*  Hat  es  sich  mit  Eiweißstoffen 
des  Magien-  oder  Darminhalts  salz  artig  verbunden  ^  so  findet 
an  der  resorbierenden  Epithelialschicht  der  Schleim liaut  gleicb- 
3am  ein  Austausch  statt*  Die  Eiweiß  Stoffe  der  gebildeten 
lockeren  Eisen  Verbindung  werden  resorbiert  und  das  Eisen 
bleibt  zunächst  an  den  Epithelien  haften ,  die  dadurch  in  ge- 
ringerem oder  höherem  Grade  in  demselben  Sinne  erkranken, 
wie  die  Epithelien  der  Harnkanal  eben  in  der  Kiere,  wenn 
ihnen  die  Ausscheidung  von  Eisen  oder  anderen  Metall  Ver- 
bindungen aus  dem  Blute  zugemutet  wird.  Wie  hier  infolge 
einer  derartigen  Atzung  das  Auftreten  von  Eiweiß  im  Harn 
und  der  Übergang  des  Metalls  in  den  letzteren  vermittelt 
wird,  so  im  Darm  die  Resorption,  Das  ist  der  Vorgang,  den 
man  in  diesem  Falle  im  pharmakologischen  Sinne  als  Atzung 
bezeichnen  muii 

Das  Ferratin  dagegeii  wirkt  nicht  ätzend,  weil  in  ihm  das 

isen  derartig  an  Eiweißstoffe  gebunden  ist,  daß  es  mit  diesen 
zusammen  die  Epithelialschicht  passieren  kann,  ohne  an  ihr, 
wie  das  Eisen  der  Salze ^  haften  zu  bleiben  und  die  Ver- 
änderungen hervorzubringen^  die  man  als  Atzung  bezeichnet. 
Der  Einwirkung  des  sauren  Magensaftes  widersteht  das  Ferra tin 
nicht  vollkommen.  Aber  während  der  Zeit^  die  es  nach  den 
erforderlichen  Gaben  im  Magen  verweilt,  ist  die  unter  der 
Einwirkung  des  Magensaftes  zustande  kommende  Salzbildung, 
besonders  wenn  man  statt  des  freien  Ferratins  seine 
Natrium  Verbindung  anwendet,  so  gering,  daß  eine  Ätzung 
dadurch  in  keinem  Falle  zu  beiurchten  ist.     Daher  kann  das 

erratin,  im  Gegensatz  zu  anderen  Eisenpräparaten,  wie  die 
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Erfahrung  gelehrt  hat,  beliebig  lange  in  mehr  als  ausreichenden 
Gaben  gebraucht  werden,  ohne  Störungen  der  Magenfunktionen 
zu  veranlassen. 

Nach  dem  Übergang  des  Mageninhalts  in  den  Darm  ist 
die  Menge  des  hier  nie  fehlenden  SchwefelwasserstoflFs  aus- 
reichend, um  diese  kleinen  Mengen  der  gebildeten  Eisensalze 
sofort  in  Schwefeleisen  überzuführen. 

Wäre  das  Eisen  in  dem  Ferratin  ebenso  fest  gebunden 
wie  in  dem  Ferrocyankalium,  so  würde  das  Ferratin  für  die 
physiologischen  Zwecke  im  Organismus  ebenso  unbrauchbar 
sein  wie  das  letztere.  Seine  charakteristische  Eigenschaft  be- 
steht eben  darin,  daU  es  ohne  ätzend  zu  wirken  die  Darmwand 
passieren  kann  und  als  Reservestoff  sein  Eisen  für  alle  erforder- 
lichen Umsetzungen  leicht  herzugeben  imstande  ist.  Dieser 
Charakter  des  Ferratins  ist  bei  seiner  Beurteilung  oft  mißver- 
standen worden. 

Was  die  Versuche  betrifft,  welche  die  Resorption  der 
Eisensalze,  d.  h.  der  „medicinisch"  angewendeten  Eisenpräparate, 
erweisen  sollen,  so  deuten  ihre  große  Anzahl  und  ihre 
fortdauernde  Wiederholung  schon  von  vornherein  darauf 
hin,  daß  ihnen  im  allgemeinen  kein  großes  Vertrauen  entgegen- 
gebracht wird.  So  erklären  Abderhalden^)  und  Bunge  die 
Versuche  von  Woltering,  Kunkel,  Gaule,  Hall,  Hoch- 
haus und  Quincke  zur  Beantwortung  der  Frage  über  die 
Resorption  des  „unorganischen"  Eisens  für  nicht  entscheidend. 
Sie  selbst  stellten  unter  anderem  Versuche  an  verschiedenen 
Tierarten  mit  Eisenchlorid  an.  In  derartigen  Versuchen  er- 
hielten z.  B.  Ratten  täglich  29  und  54  Tage  lang  pro  Tier 
0,5  mg  Eisen  als  Eisenchlorid,  was  auf  einen  Menschen  von 
70  kg  Körpergewicht  übertragen  einer  Menge  von  durch- 
schnittlich täglich  10  g  Liquor  Ferri  sesquichlorati  entspricht 
Schon  ein  kleiner  Teil  davon  wäre  ausreichend  gewesen,  hei 
wochenlanger  Anwendung  eine  gründliche  Atzung  herbeizuführen. 

Hall 2)    bestimmte    das    gesamte   Körpereisen  von 
weißen   Mäusen,    die   entweder  in  der  gewöhnlichen,  »npr- 


1)  Abderhalden,  Ztschr.  f.  Biolog.  89.  113.  1900. 

2)  Hall,  Arch.  f.  Anat  u.  Physiol.    Physiol.  Abtl.  1896.  49. 
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malen"   Weise   ernährt  waren  oder   „eisenfreies"   oder  „eisen- 
reiches"  Futter  erhalten  hatten.     Er  fand 

bei  4  normal  ernährten  Mäusen  durchsclinittl.  0,94  mg  Eisen  pro  Maus 
»    6        1»  ^    alten   „  „  1,81    „        «        „        „ 

„    7  Mäusen  nach  eisenfreiein  Futter  „  0^84   «        n        u        jt 

^  10       „         „    eisenreicheüi    „       „  1,97   «„„        ^ 

Das  eisenfreie  Futter  bestand  in  „eisen freiem''  Casein. 
Das  Eisen  wurde  in  Form  von  Phosphorsäure -Eisen  anti- 
peptonat  (Carniferin)  verabreicht  Nimmt  man  an^  daß  in 
diesen  Versuchen  bei  wo  eben  langer  Fütterung  mit  eisenreicher 
Nahrung  in  der  Tat  von  jeder  der  Mäuse  einige  Decimilli- 
gramm  Eisen  resorbiert  wurden^  so  bleibt  doch  über  die  Ur- 
sache dieser  Resorption  nach  Halls  eigenen  Angaben  nicht 
der  geringste  Zweifel  bestehen.  Er  sagt:  „die  rasche  Grewichte- 
abnabme  tritt  bald  nach  dem  2L  Tage  der  Eisenfiitterung  ein. 
Um  die  gleiche  Zeit  bemerkt  man  die  Anhäufung  des  Metalls 
in  der  Leber,  Man  kann  diese  Erscheinung  in  eine  gewisse 
Analogie  mit  anderen  Metallvergiftungen  bringen."  Die 
Resorption  ist  also  hier  die  Folge  einer  Vergiftungj  d.  h,  einer 
Atzung. 

Ebenso  unsicher  wie  solche  quantitativen  BestimmungeUj 
in  denen  es  sich  nur  um  Differenzen  von  Decimilligrammen 
handelt^  sind  die  bloßen  Schätzungen  des  Eisengehalts 
der  Gewebe  auf  Grund  der  Donkclfärbung  der 
letzteren  mittels  Schwefelammonium*  Alle  Versuche 
llber  die  Resorption  des  Eisens  auf  Grund  von  quantitativen 
Bestimmungen  desselben  in  den  Geweben  normaler  Tiere  einer- 
seits und  solcher  andererseits,  denen  Eisen  beigebracht  war, 
sind  wegen  des  wechselnden  Blutgehalts  der  Gewebe  mit  zu 
großen  Fehlerquellen  verbunden,  um  Vertrauen  erweckende 
Resultate  zu  liefern.  Wird  das  Blut  vorher  aus  den  Organen 
mittels  Dorchspülung  der  letzteren  entfernt,  so  wird  auch  Ferratin 
fortge  was  eben  und  die  Versuche  gewinnen  nicht  an  Zuver- 
lässigkeit. 

Wegen  der  Unsicherheit  solcher  Untersuchungen  hat  man 
die  Resorption  der  Eisenpräparate  in  indirekter  Weise 
durch  ihren  Einfluß   auf   die  Blutbildung  und  Ernäh- 

LTung  zu  ermitteln  gesucht     Bunge  und  Abderhalden^)  , 

1)  Bunge  u.  Abderhalden,  ZtscTir,  f.  Biolog.  8».  246.  1900,  i 

Scbmiedeberg,  Pbartnäkologle  (Ar^mfimittellehre)  ä.  Anü,         3^  ^^H 
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kommen  auf  Grund  zahlreicher  derartiger  Versuche  zu  dem 
folgenden  Schluß:  „Wenn  also  auch  die  Assimilation  des  an- 
organischen Eisens  stattfände,  dürfte  dennoch  dasselbe  neben 
dem  in  der  Normalnahrung  enthaltenen  Eisen  als  Material  zur 
Hämoglobinbildung  nicht  in  Betracht  kommen."  Außerdem  sind 
Ernährung  und  Wachstum  keineswegs  immer  von  der  Hämo- 
globinbildung im  direkten  Verhältniß  abhängig.  Cloetta*) 
fütterte  von  9  jungen  Hunden  aus  zwei  Würfen  je  drei  mit 
Milch  allein  und  je  drei  mit  Milch  nach  Zusatz  von  Ferratin 
und  ebensoviele  nach  Zusatz  von  miichsaurem  Eisen.  Der 
Procentgehalt  des  Blutes  an  Hämoglobin  war  bei  den  Tieren, 
welche  bloß  Milch  erhalten  hatten,  durchschnittlich  um  mehr 
als  die  Hälfte  geringer,  als  bei  denen,  welchen  gleichzeitig 
Eisen  verabreicht  worden  war,  das  Körpergewicht  dagegen 
hatte  seit  33  Tagen  bis  zu  dem  Zeitpunkt,  an  dem  die  Hämo- 
globinbestimmungen ausgeführt  wurden,  bei  jenen  um  20  ^/o 
des  ursprünglichen  Körpergewichts  mehr  zugenommen,  als  bei 
den  Eisenhunden. 

Der  einzige  sichere  Weg,  um  über  die  Resorptions- 
verhältnisse der  verschiedenen  Eisenpräparate  ins 
Klare  zu  kommen,  besteht  darin,  daß  man  bei  größeren  Tieren 
die  mit  den  Fäces  entleerten  und  im  Darmkanal  zurück- 
gebliebenen Eisenmengen  mit  den  in  den  Magen  eingeführten 
vergleicht.  Nur  müssen  solche  Versuche,  für  welche  Hunde 
sehr  geeignet  sind,  in  einer  ganz  bestimmten  Weise  und  mit 
den  nötigen  Vorsichtsmaßregeln  ausgeführt  werden,  wenn  sie 
zum  Ziele  führen  sollen.  Das  Verfahren  selbst  ist  ein  höchst 
einfaches.  Man  setzt  die  Tiere  einige  Zeit  auf  reine  Milch- 
diät, wobei  man  den  Darm  vorher  durch  Abführmittel  ent- 
leeren kann.  Doch  kommt  es  auf  diese  Entleerung  nicht  wesent- 
lich an.  Bei  dieser  Milchdiät  entleeren  die  Tiere  mit  den  Fäces 
schließlich  täglich  nur  1—2  mg  Eisen.  Wenn  diese  Constanz 
eingetreten  ist,  so  wird  das  zu  untersuchende  Eisenpräparat 
ohne  Änderung  der  übrigen  Versuchsbedingungen  verabreicht 
Nach  einer  den  Zwecken  entsprechenden  Zeit  wird  das  Tier 
getötet,  und  das  Eisen  in  dem  sorgfältig  gesammelten  Magen- 
und  Darminhalt  sowie  in  den  Fäces  bestimmt. 

Werden  solche  Versuche  bei  Fütterung  der  Tiere  mit  Fleisch  oder 
anderen  eisenreichen  Nahrungsmitteln  ausgeführt  und  wird   nicht  alles 

1)  Cloetta,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  38.  161.  1897. 
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Eisen  von  denKiifigen  und  von  allem,  was  itit  den  Tieren  in  BerüLrunfr 

kommt,  sorgfältig  fem^e halten ^  so  gelangt  man  zuweilen  zu  scheinbar 

ganz  unmogli(;hen  Resultaten. 

So  z-  B.  nahm  in  eineui  Versuche  von  Förster  (1873)  ein  Hund  rait 

galaaruien  Fleisch  rück  standen  während  BS  Tagen  0,93  ^  Eisen  auf.    In 

den   Fäi!es  von  dieser  Zeit  wurden  zusammen  3,59  g  Eisen  gefunden, 

also  2,6€  s  ™ehr  als  mit  dem  Fatter  zugofulirt  war.    Socin  fütterte  in 

drei  Veranchen  Hunde  bei  „ gewöhnlicher  Koat",  der  noch  Knochen  hin- 

zugefügt waren,  mit  Eidotter,  und  fand  in  den  Fäces  in  einem  Versuche 

0,1790  g,  in  einem  anderen  0,270  g  Eisen  mehr   als   mit  den  Eidottern 

aufgeneraiTien  war. 

Die  Reaaltate  der  unter  den  erwähnten  Vorsichtsmaßregeln 

ansge führten  Versuche  über  die  Re9or[Dtion  des  Eisens  in  Fomi 

Terschiedener  Verbindungen  sind  in  der  nachstehenden  Tabelle                    ; 

zusammengestellt')     Vom  Ferratin   sind  in  allen  Fällen  künst-                   | 

lieh  dargestellte  Präparate  zur  Anwendung  gekommem                                  ] 

1              Präparat 

11 

Autor 

fi  '^ 

l-S 

^                       !       , u|^ 

IJquor  fern  albu- 

minati 

115^ 

121,6 

+6,4 

0 

F,  Voit  1892 

Oxyhiioioglobin 

19,4 

25,9 

+6,5 

0 

B                       fl 

Ferrum  citricura 

233,6 

213,2 

-18,4 

7,9 

n                 ?f' 

^^L        Ferratin 

175,0 

78,4 

-96,6 

55,2 

P.  Marfori  1892 

^H        Ferratin 

mp 

^ß  ^37,0 

56,8 

ff                     n 

^^m        Ferratin 

434,0 

374,3 

-59,7 

13,7 

P.  Marfori  1894 

^^V        Ferratin 

249,6 

168,1 

-81,5 

39.9 

n                    n 

^^m        Ferratin 

S04,0 

120,0 

-84,0 

41,1 

n                      fl 

^^B         Ferratin 

226,2 

147,9  ^78,3 

34,6 

f?                      tt 

1^^        Ferratin 

215,0 

125,0  1-90,0  '  41,6 

V                      n 

^^  Ferrum  lactiunm 

2OÜ,0 

219,0  !-Hl9,0 

0 

m                    n 

1,         Ferrum  lacticum 

220,0 

■i29,ö 

+9,0 

0 

Ji                     n 

^H         Ferratin 

140,0 

104,0 

-36,0 

25,0 

P.  Marfori  1895 

^^B         Ferratin 

91,0 

81,0 

— 1Ü,0 

10,9  ,            „           .                      i 

^^        Ferratin 

135,0 

94,0 

-41,0 

30,3 

n                    B 

^^^      Ferratin 

165,9 

103,0 

-62,9 

37,^ 

Jaquetu.Kündigl895 

^HHAipaaares  Hämin 

49,5 

50,ö 

+0,5 

0 

Cloetta  imb 

^^^Älzsaures  llämin 

82,2 

84,3 

+2,1 

Ü 

B                             Tf 

L         Salzsaures  Hämin 

83,0 

79,5 

-3,5 

4,2 

fj                 n                                               ' 

^K            Blut 

168,0 

169,3 

+1.3 

0 

ff                 n 

^P            Blut 

11^,0 

123,5 

+3,5 

0 

7}                        T} 

f              1)  Cloetta,  Areh.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  87-  73.  1895. 
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Die  vorstehenden  Zahlen  beweisen,  daß  von  allen  diesen 
Eisenverbindungen  das  Ferratin  allein  und  zwar  in  reich- 
lichen Mengen  resorbiert  wird.  Namentlich  bleibt  auch 
das  mit  dem  officinellen  Liquor  ferri  albuminati  sowie  als 
Blut  oder  Hämatin  in  den  Magen  eingeführte  Eisen  vollständig 
im  Verdauungskanal  zurück.  Man  hat  gegen  dieses  Resultat 
eingewendet,  daß  solche  Verbindungen,  insbesondere  das 
Hämatin,  erst  resorbiert  und  dann  wieder  in  den  Darm  aus- 
geschieden werden  könnten.  Nach  den  oben  erwähnten  Tat- 
sachen ist  eine  so  rasche  Resorption  und  Wiederausscheidung 
ausgeschlossen.  Nimmt  man  aber  dennoch  an,  daß  jener  Ein- 
wand begründet  sei,  so  folgt  daraus  mit  Notwendigkeit,  daß 
die  therapeutische  Anwendung  solcher  Eisenpräparate  nntzlos 
ist,  weil  sie  den  Organismus  nur  rasch  passieren,  ohne  ihm  zu- 
gute zu  kommen. 

Wenn  es  sich  um  die  Anwendung  für  diätetische  und 
therapeutisohe  Zwecke  handelt,  so  ist  gegen  das  in  den  Or- 
ganen vorkommende  Ferratin  ein  ernstlicher  Einwand  wohl 
kaum  möglich,  denn  bei  seiner  oben  angegebenen  Darstellung 
ist  die  einzige  eingreifendere  Operation  das  Kochen,  also  das 
Erhitzen  des  Leberbreis.  Da  wir  aber  unsere  Nahrungsmittel 
vorher  kochen  oder  braten,  also  ebenfalls  erhitzen,  so  ist  das 
aus  den  Organen  dargestellte  Ferratin  genau  die  Form,  in  der 
wir  es  mit  den  Nahrungsmitteln  aufnehmen. 

Aus  den  Organen,  besonders  aus  der  Leber,  läßt  sich  das 
Ferratin  zwar  leicht  gewinnen,  aber  wegen  der  geringen  Aus- 
beute nicht  ausreichend  praktisch  verwerten.  Dagegen  kann 
es  von  derselben  Beschaffenheit  wie  das  natürliche  in  unbe- 
schränkten Mengen  aus  Eiweiß  und  Eisen  künstlich  dargestellt 
werden.  Die  Vorteile,  welche  es  gegenüber  den  Präparaten 
mit  nicht  organisch  gebundenem  Eisen,  also  auch  gegenüber 
den  gewöhnlichen  Albuminaten ,  bietet,  bestehen  in  seiner  Be- 
deutung als  fertiger  Reservestoff,  seiner  Resorbierbarkeit 
und  gänzlichen  Unschädlichkeit  für  die  Verdauungsorgane, 
für  die  es  unter  Umständen  sogar  nützlich  werden  kann,  indem 
es  einerseits  mäßig  adstringierend  wirkt,  ohne  eine  Atzung 
zu  verursachen,  und  andererseits  im  Darm  den  schädlichen 
Schwefelwasserstoff  bindet,  durch  den  es  bei  Gegenwart 
von  Alkalien  allmählich  zersetzt  wird,  was  sich  an  der  Dunkel- 
färbung   der  Fäces   durch   Schwefeleisen   erkennen   läßt.    Es 
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muß  daher  ein  Überschuß  von  Ferratin  gegeben  werden,  damit 
ein  genügeDder  Teil  für  die  Resorption  unz ersetzt  übrig  bleibt. 

Nach  der  Resorption  vom  Ma^en-  imü  Dann k anal  findet  aicli  das 
Fen^atin  in  veraehiedenen  Org.inen,  am  reich Ikhsten  jedoch  in  der  Milz 
und  im  KnochenmüTlv,  also  in  den  blutbildenden  (Organen,  und  hier  Vor- 
zugs weiae  in  den  Leukocyten ;  dagegen  sind  die  Nieren  ganz  frei  davon 
(De  Filippitj). 

Gegen  das  künstliche  Ferratin  ist  der  Einwand  eriioben  worden, 
daß  es  etwas  Eisen  enthält^  welches  niclit  wie  im  Ferra tin  gebunden  ist. 
Es  handelt  sich  um  eine  äußerst  geringe  Menge  von  albufninsaureni 
oder  ferrialhunünsaurem  Ei^en^  das  bei  der  technischen  Darstellung  des 
Ferratius  ohne  große  Kosten  nicht  entfernt  werden  kann,  dessen  Anwesen* 
heit  für  die  praktische  Anwendung  des  Ferratins  aber  völlig  gleichgültig  ist^ 
weil  es  sieb  um  so  geringe  Mengen  bandelt^  daß  sie  durch  Schwefel- 
ammoniura  nicht  mehr  nachgewiesen  werden  können,  sondern  daß  dazu 
die  äußerst  empfindliche  Reaction  mit  Hämatoxylin  erforderlich  ist.  Es 
kann  daher  das  künstliche  Ferratin  als  durchaus  gleichwertig- 
mit  dem  natürlichen  bezeichnet  \\'erden,  wofür  auch  alle  Erfahrungen 
sprechen. 

Das  Ferratin  kann  sowokl  unter  normalen  Ver- 
hältuiasen^  als  auch  in  Krankheiten  von  Nutzen  sein. 
Gewöhnlich  wird  dem  Organismus  mit  der  Nahrung  weit  mehr 
Eisen  zugeführt^  als  er  unter  allen  Umständen,  auch  bei 
gesteigerter  Bluthildung  nach  Blutverlusten  und  während  des 
raschen  Wachstums  im  jugendlichen  Alter  braucht  Bei  einem 
Kinde  wurde  von  dem  mit  der  Milch  auf  genommenen  Eisen 
kaum  die  Hälfte  für  den  Körper  verwendet  {Hössliu^  1882), 
Ein  erwachsener  Mensch  enthält  in  seinem  ganzen  Körper 
etwa  3  g  Eisen  j  während  ihm  täglich  mit  der  Nahrung 
O^06^0j09  g  (Boussinganlt)^  also  ein  sehr  beträchtlicher 
Teil  jener  Menge  zugeführt  wii^d.  Daher  erholt  sich  ein  im 
übrigen  gesunder  Mensch  auch  nach  den  stärksten  nicht  töd- 
lichen Blutverlusten  ohne  jeden  Eisengebrauch,  wenn  nur  die 
Ernährung  eine  ausreichende  ist 

Indessen  gibt  es  auch  Fälle,  in  denen  ohne  ausgesprochene 
Erkrankung  eine  Erhöhung  doß  HiBengehalts  der  N'ahrunga- 
mittdl  nüt^Uch,  ja  sogar  notwendig  ist  Eine  wenig  befrie- 
digende Ernährung  und  Blutbildung  hei  sonst  anscheinend  ge- 
sunden Personen  kann  es  zweckmäßig  erscheinen  lassen,  die 
Versorgung  des  Organismus  mit  dieser  physiologischen  Eisen- 

1)  De  Filippi,  Beitrage  zur  path,  Änat  und  zur  allgem.  Patholog,, 
herausg,  von  Ziegler  1^,  463.  18^*4, 


i 
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Verbindung  nicht  bloß  dem  Zufall  anheim  zu  geben,  sondern 
sie,  wie  die  mit  anderen  Nährstoffen,  methodisch  durchzuführen. 
Die  teilweise  Zersetzung  des  in  den  Nahrungsmitteln  ent- 
haltenen Ferratins  durch  den  Schwefelwasserstoff  im  Darm 
und  durch  die  Magen-  und  Pankreasverdauung  ist  ohne  andere 
Veranlassung  allein  imstande,  Eisenmangel  und  die  ent- 
sprechenden Krankheitszustände  zu  verursachen.  Die  Gelegen- 
heit zu  einer  unzureichenden  Aufnahme  von  Eisen  ist  besonders 
bei  Kindern  gegeben.  Die  Milch  enthält  in  einem  Liter 
höchstens  0,003  g  Eisen,  von  welcher  Menge  kaum  die  Hälfte 
zur  Resorption  gelangt.  Dennoch  genügt  diese  stetige  geringe 
Zufuhr,  um  unter  normalen  Verhältnissen  selbst  den  Bedarf 
des  rasch  wachsenden  Säuglings  zu  decken,  weil  derselbe 
einen  schon  vor  der  Geburt  in  seinen  Organen  aufgespeicherten 
Eisen  Vorrat  besitzt  (Bunge,  1892).  Ist  dieser  aber  einmal  in- 
folge eines  zufalligen  stärkeren  Consums  erschöpft,  erleidet 
außerdem  die  Aufnahme  der  geringen  Menge  aus  der  Milch 
durch  die  schon  erwähnten  Umstände  eine  Störung,  so  muß 
unfehlbar  Eisenmangel  eintreten. 

An  Tieren  lassen  sich  die  Folgen  des  Eisenhungers  ex- 
perimentell nachweisen.  Ein  kräftiger,  lebhafter  Hund,  welcher 
nach  einem  mäßigen  Aderlaß  fünf  Monate  lang  nur  reine  Milch  als 
Nahrung  erhielt,  kam  dabei  allmählich  so  herunter,  daß  er  die  Milch 
nicht  mehr  zu  sich  nehmen  wollte,  stark  an  Körpergewicht  verlor,  beim 
Gehen  hin-  und  herschwankte  und  schließlich  dem  Verenden  nahe  war. 
Als  aber  der  Milch  täglich  lg  Ferratin  zugesetzt  wurde,  fraß  der  Hund 
sie  mit  großem  Appetit  und  erholte  sich  binnen  14  Tagen  unter  Zu- 
nähme  des  Körpergewichts  derartig,  daß  er  so  kräftig  und  lebhaft 
wurde,  wie  vor  Beginn  des  Versuchs. 

Bei  der  Anwendung  des  Ferratins  an  Kranken  hat  sich, 
abgesehen  von  der  Versorgung  des  Organismus  mit  Eisen  in 
chlorotischen  und  anämischen  Zuständen,  als  regelmäßige  Folge 
der  günstigen  Wirkungen  des  Mittels  auf  die  Verdauungs- 
organe eine  auffällige  Besserung  des  Appetits  ergeben, 
gerade  so  wie  bei  dem  eben  ei'wähnten  Hunde.  Wahrscheinlich 
handelt  es  sich  dabei  nicht  bloß  um  eine  locale,  z.  B.  ad- 
stringierende  Wirkung,  sondern  um  einen  eigenartigen  nutri- 
tiven Einfluss  des  Ferratins  auf  das  Gewebe  des  Ver- 
dauungskanals. 

Wenn  die  gewöhnlichen  Eisenpräparate,  mit  Einschluss 
der  beliebten  Bland  sehen  Pillen  und  des  Liquor  ferri  albumi- 
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nati^  in  manchen  Fällen  yon  Chlorose  Dicht  ohne  Einfluß  auf 
die  Blntbildung  Bind,  so  hängt  das  nicht  von  ihrer  Resorption^ 
sondern  ledighch  von  ihrem  localen  Verhalten  im  Magen 
und  Darmkanal  ab.  Zunächst  ist  die  schon  von  Kietz inskj 
ausgesprochene  und  später  von  Bunge  vertretene  Ansicht 
durchaus  nicht  von  der  Hand  zu  weisen,  daß  die  gewöhnlichen 
Eisenpräparate  eine  vollständigere  Resorption  des  Nah- 
rungsraitteleisens  vemiittelnj  indem  sie  den  Schwefelwasser- 
stoff im  Darm  binden  und  jene  vor  der  Zersetzung  durch  den- 
selben schützen.  Dafür  spricht  anch  die  Beobachtung  von 
Bunge  und  Abderhalden^),  daß  das  Eisen  in  ^anorganischer" 
Form  als  Znsatz  zu  einer  eisenreicheren  Nahrung  (Milch)  eine 
größere  Wirkung  entfaltet^  als  wenn  es  dem  eisenärraeren  Reis 
beigegeben  wird. 

Auch  die  gelindesten  Grade  der  Atzung,  Reizung  und 
AdstriBgierung^  welche  diese  Eisenpräparate  an  der  Magen- 
schleimhaut hervorrufen,  können  zuweilen  indirekt  einen 
günstigen  Einfluß  auf  die  Ernährung  austiben,  indem  sie  wie 
andere  ähnlich  wirkende  Mittel,  ss.  B.  die  Gewürze,  zur 
Besserung  von  Verdauungsstörungen  und  anderer  kleinerer 
Leiden  der  MagenscliJeimhaut  beitragen.  Darauf  beruht  ea 
vielleicht  zum  Teil,  daß  manche  Praktiker  gerade  die  am 
stärksten  ätzenden  Eisenpräparate,  z.  B.  den  Liquor  ferri 
oxychlorati,  vor  den  weniger  ätzenden  bevorzugen.  Doch  kann 
die  Anwendung  solcher  Präparate  auch  die  Bedeutung  haben^ 
daß  sie  durch  Atzung  die  Resorption  erst  ermöglichen.  Wenn 
aber  die  Stärke  dieser  localen  Wirbung  nicht  richtig  getroffen 
wird,  was  häufig  genug  vorkommt,  oder  wenn  die  Anwendung 
zu  lange  dauert,  so  ist  die  Schädigung  der  Magen-  und  häufig 
auch  der  Darmfunktionen  die  unausbleibliche  Folge  davon. 
Eine  sichere  Handhabung  gestatten  diese  Mittel  nicht 

Die  pharmakolo  gl  sehen  Ionen  Wirkungen  des  Eisens,  die 
in  physiologischer  und  therapeutischer  Beziehung  keine  Bedeu- 
tung haben,  kommen  den  vorstehend  mitgeteilten  Tatsachen 
entsprechend  nur  zustande,  wenn  dissociirbare  Eisenverbin- 
dungen unter  die  Haut  oder  direkt  in  das  Blut  eingespritzt 
werden.  Daß  unter  diesen  Bedingungen  auch  dieses  Metall 
sehr  giftig  ist^   so  daß  schon  sehr  kleine  Gaben  ausreichend 


1)  Abderhalden,  Ztschr.  f,  Hiolog.  S9.  518.  1900. 
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sind,  um  die  ersten  Vergiftungserscheinungen  eintreten  zu 
lassen,  ist  oben  (S.  493)  bereits  angegeben.  Eine  tödliche 
Vergiftung  bringt  es  in  Gaben  von  20—50  mg  pro  kg 
Körpergewicht  hervor,  wenn  seine  schwach  alkalisch  reagie- 
renden Doppelverbindungen  in  das  Blut  eingespritzt  werden 
(H.  Meyer  und  Williams^)). 

An  Hunden  treten  zuerst  Erbrechen  und  einfache  oder 
blutige  Durchfälle  auf,  und  es  stellen  sich  Störungen  der  will- 
kürlichen Bewegungen  ein,  die  von  einer  Lähmung  des  Central- 
nervensystems  abhängig  sind.  Den  Darmerscheinungen  geht 
starkes  Sinken  des  Blutdrucks  voraus,  so  daß  sie  wahrscheinlich 
die  gleiche  Genese  haben,  wie  jene  bei  der  Arsenik-  und  AntimoD- 
vergiftung.  Die  Blutungen  deuten  auf  eine  Wirkung  auf  die 
Capillaren  hin.  Unter  zunehmender  Schwäche  gehen  die  Tiere 
schließlich  an  allgemeiner  Lähmung  zugrunde.  Vor  dem  Tode 
kommt  es  an  Kaninchen  zu  kurz  dauernden  Krämpfen.  Bei 
langsamem  Verlauf  einer  solchen  Vergiftung  entwickelt  sich 
außerdem  parenchymatöse  Nephritis.  Wie  nach  anderen 
Mitteln,  welche  einige  Zeit  vor  dem  Tode  die  Circulation 
unter  starker  Erniedrigung  des  Blutdrucks  beeinträchtigen,  ist 
auch  bei  der  Eisenvergiftung  die  Menge  der  Blutkohlensäure 
zuletzt  auf  einen  äußerst  geringen  Betrag  herabgesetzt,  die 
Menge  der  Blutalkalien  demnach  vermindert  (vergl.  oben  S.  448). 

An  Fröschen  erfolgt  nach  kurz  dauernder,  geringer  Erregung  all- 
gemeine Lähmung  des  Centralnervensystem,  ohne  daß  Herz  und  Muskeln 
direkt  von  einer  Wirkung  betroffen  werden. 

Alle  diese  Wirkungen  bleiben,  wie  erwähnt,  vollständig 
aus,  wenn  das  Eisen  statt  in  das  Blut  oder  unter  die  Haut  in 
den  Magen  eingeführt  wird.  Größere  Mengen  verursachen  an 
der  Schleimhaut  des  letzteren  und  des  Darms  eine  toxische 
Ätzung.  An  Menschen  hat  man  den  Tod  unter  den  localen 
und  allgemeinen  Erscheinungen  einer  Gastroenteritis  nach 
4 — 8  g  Eisenchlorid  eintreten  sehen  (B^ranger-F^raud  und 
Porte,  1879). 

Von  dem  in  Form  von  Salzen  in  das  Blut  gelangten  Eisen  gehen 
nur  2—5%  in  den  Harn  über  (Jacob j 2)). 


1)  Meyer  u.   Williams,   Arch.   f.   exp.  Path.  u.  PharmakoL   18» 
70.  1880. 

2)  Jacobj,  Arcb.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  28.  256.  1891. 


Reichlichere  Mengen  fanden  Buch  heim  und  Mayer  ^)  in 
den  Fäces  wieder^  als  sie  EiaensaJze  in  das  Blut  injizierten. 
Daß  im  Darm  unter  solchen  Bedingungen  Schwefeleisen  auf- 
tritt^ ist  seitdem  von  yerschiedenen  Seiten  bestätigt  worden. 
Für  die  Ausscheidung  in  den  Magen  und  Darmkanal  spricht 
auch  das  analoge  Verhalten  des  Mangans,  welches  an  Kaninchen 
in  dem  Inhalt  und  den  Wandungen  dieser  Organe  in  ansehn- 
lichen Mengen  enthalten  ist,  wenn  es  unter  die  Hant  oder 
direkt  in  das  Blut  gespritzt  wird.  Wenn  dagegen  unter  Ver- 
meidung jeglicher  Atzung  die  Mangan  Verbindung  innerlich 
gegeben  wird,  so  lassen  sich  in  der  gut  abgespülten  Magen- 
und  Darmwand  kaum  Spuren  des  Metalls  nachweisen^  während 
alle  übrigen  Organe  völlig  manganfrei  sind  ^).  Für  das  Eisen 
gilt  wohl  das  gleiche  Verhalten.  Doch  wird  innerhalb  der 
nächsten  Stunden  nach  der  Injection  von  Eisensalzen  in  das 
Blut  nur  ein  kleiner  Teil  ausgeschieden,  der  größte  wahr- 
scheinlich in  der  Leber  abgelageii;;  in  welcher  Form  das  ge- 
schiehtj  läßt  sich  vorläufig  noch  nicht  übersehen. 

Die  Angaben  über  die  Ausscheidung  des  Eisens  durch 
die  Galle  nach  den  hier  in  Rede  stehenden  Applications- 
weisen  sind  noch  sehr  schwankende.  Buch  heim  und  Mayer 
fanden  den  Eisengehalt  derselben  vermehrt,  Hamburger 
(1878),  Novi  (1889)  und  Jacobj  (1891)  unverändert 

Die  angeblielien  Veränderungen  des  Stoffwechsels,  die  beim 
Gebrauch  der  gewöhnüchen  Eisen  salze  eintreten  und  in  einer  venuehrteii 
Harnstoff-  oder  Stickstoff  aus  Scheidung  be&tehen  sollen  (P  o  k  r  o  w  s  k  i ,  1861 ; 
Eabuteau,  1878)  sind  auf  alle  anderen  Ursachen  zurückzuführen,  nur 
nicht  auf  eine  allgemeine  Eisenwirkung.  Ahnlich  verhält  es  sich  mit 
der  beim  Eisengebrauch  gefürchteten  „Aufregung  des  GefUDsystems" 
nnd  der  zuweilen,  wie  nach  dem  Mißbrauch  von  Sauren,  eintretenden 
Neigung  zu  Blutungen.  Die  Annahmej  daö  diesen  Erscheinungen  unter 
anderem  eine  Steigerung  des  Blutdrucka  zugrunde  liegt,  ist  eine  vlJllIg 
w'illkörliche. 

Dagegen  können  die  localen  Veränderungen,  welche  die 
Kisenverbindungen  infolge  einer  Ätzung  und  Adstringierung  an 
der  Magen  Schleimhaut  hervorrufenj  indirekt  aut^b  einen  erheblichen 


1)  Mayer,  De  ratione  qua  ferrum  mutetur  in  corpore.  Diss. 
Dorpat  1850. 

2)  Yergl.  X  Cahn,  Üb,  d.  Kesorpdons-  und  Ausscheidungsvedmlt' 
nisse  des  Mangans  im  Organism,  Arch,  f.  exp.  Path.  u.  Phanuakol.  18. 
1*20,  18B4,    Literatur, 
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Einfluß  auf  die  Ernährung  ausüben,  indem  sie  je  nach  der  Stärke  und 
Dauer  der  Einwirkung  das  eine  Mal  die  Verdauungs-  und  Eesorptions- 
vorgänge  beeinträchtigen  und  die  allgemeine  Ernährung  stören,  das 
andere  Mal,  wie  bereits  oben  erwähnt,   auch  für  diese  nützlich  werden. 

Als  looal  wirkendes  Eisenmittel  kommt  hauptsächlich  das 
Eisenchlorid  in  Betracht.  Es  dient  als  ein  energisches  blut- 
stillendes Mittel  bei  oberflächlichen  Blutungen,  bei  denen 
eine  Unterbindung  der  Gefäße  nicht  ausführbar  ist.  Es  ver- 
dankt diese  Anwendung  seiner  Eigenschaft,  frisches,  nicht 
defibriniertes  Blut  mit  Leichtigkeit  zum  Gerinnen  zu  bringen, 
wobei  die  Säure  und  das  Metalloxyd  gleichzeitig  mitwirken. 
Man  muß  aber  nicht  glauben,  weil  es  Magenblutungen  zu 
stillen  vermag,  mit  ihm  auch  Blutungen  im  unteren  Teil  des 
Darms  mit  Erfolg  behandeln  zu  können;  denn  dahin  ge- 
langt es  gar  nicht,  sondern  wird  schon  vorher  in  Eisenoxydal- 
büminat  und  Schwefeleisen  umgewandelt,  die  selbstverständlich 
in  dieser  Beziehung  ganz  unwirksam  sind.  In  früherer  Zeit 
hat  man  der  Application  des  Eisenchlorids  in  den  Magen  sogar 
einen  Einfluß  auf  die  Blutungen  innerer  Organe,  z.  B.  des 
Uterus,  zugeschrieben. 

a)  Unorganische  Eisensalze  und  metallisches  Eisen. 

1.  Liquor  ferri  sesquiehlorati,  Eisenchloridlösung;  mit  10%  Eisen 
=  29%FeCl3. 

2.  Ferrum  sesquichloratum,  Eisenchlorid;  gelbe  kristallinische, 
zerfließliche  Masse. 

3.  Liquorferrioxychlorati, Eisenoxychloridlösung.  Eisenoxyd- 
hydrad  in  wenig  Salzsäure  gelöst,  3,5%  Eisen  enthaltend;  basischer  als 
das  Eisenchlorid. 

4.  Tinctura  Ferri  chlorati  aetherea.  Eisenchloridlösung  1, 
Äther  2,  Weingeist  7;  enthält  1%  Eisen. 

5.  Ammonium  chloratum  ferratum,  Eisensalmiak;  rotgelbes, 
2,5%  Eisen  enthaltendes  Pulver. 

6.  Liquor  Ferri  jodati,  Eisen jodürlösung;  enthält 50%  Eisen jodür. 

7.  Sirupus  Ferri  jodati,  eisenjodürhaltiger  Zuckersirup;  enthält 
5%  Eisenjodür. 

8.  Ferrum  sulfuricum,  FeS04H-7H20,  Forrosulfat,  schwefelsaures 
Eisenoxydul;  in  1,8  Wasser  löslich.  Mit  Kaliumcarbonat  und  Magnesia  zur 
Herstellung  der  Blaudschen  Pillen.    Gaben  0,05—0,2. 

9.  Ferrum  sulfuricum  siccum,  entwässertes  Ferrosulfat. 

10.  Pilulae  Ferri  carbonici  Blaudii,  Blaudsche  Pillen.  Aus 
trockenem  Ferrosulfat,  Kaliumcarbonat,  Magnesia,  Zucker  und  Glycerin 
dargestellt.  Sie  wirken  wie  Eisenchlorid,  da  ihr  Ferrocarbonat  im  Magen 
in  letzteres  umgewandelt  wird. 
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11.  Ferrum  sulfuricnm  ürudum^  Eisen  vi  trioL  Desinfcctionsmittel 
(vergl.  oben  S.  470). 

12.  Ferrnm  pulveratumj  g^epii Inertes  Eisen*    Gaben  0,1 — 0,5. 

13.  Forruni  redtictnuu  re  du  eierte  e  Eisen.  Gaben  0,05—0,3.  Das 
feinverteilte  metallisclie  Eisen  ist  im  sauren  Magensaft  löslich  und  wirkt 
deshalb  ätzend  wie  die  Eisensabe^ 

b)  Eisensalze  mit  organischen  Säuren. 

14.  Ferrum  lactienm^  Ferrolactat,  mikh saures  Eiaenoijdul*  Grün- 
lich weiße  Krusten*  in  40  Wasser  löslich*    Gaben  0,05^0,3. 

15*  Ferriim  eitricum.  oxydatum,  Ferricitrat.  Kubinrote  Blättehen, 
19—2   %  Eiöen  enthaltend.     Gaben  0,1  —  0,3. 

16.  Ex  tr  actum  Ferri  pomati,  eisenhaltdg-es  Äpfelextra  et*  Aus 
gepulvertem  Eisen  und  sauren  Äpfeln  durch  Abpressen  der  Flüssigkeit 
und  EindaTnpfen  hergestellt.    Gaben  OjS— 0,5. 

17.  Tinctura  Ferri  pomati,  Eisentinctur.  Eisenhaltiges  Apfel- 
extract  1,  Zimmtwasster  %  filtriert.    Gaben  20—50  Tropfen, 

e)  Eisens accharate. 

18.  Ferrum  oxydatum  saccharatum,  Eisenzucker*  Aus  Eisen- 
chlorid mit  Hilfe  von  Katriumearbonat,  Natronlauge  und  Zucker  darge- 
stellt; enthält  3%  Eisen.    Gaben  1,5—3,0* 

19-  Sirupus  Ferri  oxydati,  Eisenzucker-Sirup,  Eisenzucker ^ 
Wasser  und  Sirup  je  1  Teil    Gaben  tfielöffehveise 

20.  Ferrnni  carbonicum  saccharatum,  Ferrocarbonatzticker, 
Aus  Ferrosulfat  mit  Hilfe  von  Natrium carbonat;  mit  10%  Eisen.  Gaben 
0,^-1,5. 

d)  EisenalbumiDsänre. 

2L  Ferratinum,  Fcrratin,  Eiflenalbuminsäure.  In  Wasser  unlös- 
lichesT  in  Alkalien  lösliches,  braunes  Pulver.  Die  ammoniakalische 
Lösung  soll  auf  Zusatz  eines  Tropfens  verdünnter  Schwefelammonium' 
löaung  nicht  sofort  eine  dunkle  Färbung  annehmen,  sonderu  erst  nach 
3—5  Minuten*  Gaben  0,5—1,0,  2^3 mal  täglich;  ohne  jeden  Zusatz  in 
Pulverform* 

22.  ITatrium  Ferratinicum,  Natripm-Ferratin ;  in  Wasser  teilweise 
lösliche  NatriumveTbindung  des  Ferratins.  Eotbraunes  Pulver*  Eignet 
sieh  besonders  als  Zugatz  zur  Milch.  Gaben  0,5,  2— 3 mal  täglich;  bei 
Kindern  0,t — Oii. 

e)  Eisenalbuminatj  salzartige  Eiweißeisenverbindong. 

23*  Liquor  Ferri  albuminati,  Eisenalbaminatlüsung.  Bräun- 
liche, alkalisch  reagierende  Flüssigkeit-  0,4%  Eisen  enthaltend.  Gaben 
10,0-15,0* 
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11.  Gruppe  des  Platins  und  Nickels. 

Platin,  Nickel,  Kobalt  und  Mangan  können  vorläufig 
zu  einer  Gruppe  vereinigt  werden,  bis  weitere,  namentlich  ver- 
gleichende Untersuchungen  ihre  Stellung  im  pharmakologischen 
System  näher  begründet  haben  werden.  Sie  schließen  sich  inbe- 
zug  auf  ihre  Wirkungen  auf  den  Magen-  und  Darmkanal  dem 
Arsen  und  Eisen  an,  haben  aber  nicht  die  biologische  Bedeutung 
des  letzteren.  Die  Salze  des  Nickels,  Kobalts  und  Mangans 
werden  von  der  unversehrten  Magen-  und  Darmschleimhaut  eben- 
sowenig resorbiert,  wie  die  des  Eisens. 

Das  Platin  1),  das  zweckmäßig  in  Form  des  Natrium- 
platinchlorids zu  den  Versuchen  in  Anwendung  kommt,  ver- 
ursacht an  Fröschen  mit  zunehmender  allgemeiner  Lähmung 
krampfhafte  Zuckungen  und  selbst  Convulsionen,  Wirkungen, 
die  denen  des  Digitaliresins  gleichen,  welches  zur  Pikrotoxin- 
gruppe  gehört  und  erst  Lähmung  und  dann  Krämpfe  hervor- 
ruft (vergl.  oben  S.  263). 

Beim  Eintritt  des  Todes  lassen  die  Muskeln  und  das  Herz  keine 
nennenswerten  Veränderungen  erkennen. 

An  Hunden  ist  hauptsächlich  der  Darmkanal  der  Sitz 
der  Platinwirkung.  Es  stellt  sich  erst  Erbrechen  ein,  dann 
folgen  Durchfälle,  mit  denen  auch  Blut  entleert  wird.  Der 
Blutdruck  sinkt  continuirlich  und  läßt  sich  schließlich  an  cura- 
risierten  Tieren  mit  durchschnittenen  Vagi  durch  Halsmark- 
reizung nicht  wieder  in  die  Höhe  bringen.  Die  Ursache  dieser 
Erscheinungen  ist  daher,  wie  beim  Arsen,  in  einer  direkten 
Lähmung  der  Gefäßwandung,  wahrscheinlich  ebenfalls  der 
Capillaren,  zu  suchen.  Nach  dem  Tode,  der  nach  kleineren 
Gaben  erst  in  3 — 4  Tagen  erfolgt,  erscheint  die  Darmschleim- 
haut hyperämisch,  gelockert  und  mit  Blutaustretungen  bedeckt. 
Ob  an  Hunden  auch  eine  direkte  Wirkung  auf  das  Central- 
nervensystem  zustande  kommt  oder  ob  alle  Erscheinungen 
seitens  des  letzteren,  die  in  Apathie,  großer  Schwäche  und 
schließlich  in  völliger  Bewußtlosigkeit  bestehen,  von  den  Ver- 
änderungen des  Kreislaufs  abhängen,  ist  nicht  sicher  zu  ent- 
scheiden. 

Bei  Kaninchen  kommt  es  nur  zu  unblutigen,  aber  reich- 
lichen Durchfallen,  und  an  der  Todesursache  ist  augenscheinlich 

1)  Kebler,  Arch.  l  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  9.  137.  1878. 
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eine  direkte  Lähmung  des  Centralnervensystems  bat^iiligt.  Da- 
für spriclit  auch  das  Auftreten  krampfhafter  Zuckimgen  kurz 
vor  dem  Tode. 

IHe  kleinsten  tödlieUen  Gaben  betrafren  bd  der  Einspritzung  in  das 
Blot  f&r  ein  kg  Körpergewicht  an  Hnnden  5 — 6  mg.  bei  Kaninchen  nicht 
unter  H  mg  Platin. 

£g  kannte  vielleicht  wegen  der  Wirkung  des  Platins  auf 
lue  Geföße  seine  Anwendung  an  Stelle  des  Arsens  bei  Ei^ 
Bähmngsstdfuugen  in  Frage  kommen. 

Die  zaMreichen  Flatinamoioniak-  und  Fla tinammoninm- 
baseni)  bewirken  einerseits  melir  oder  weniger  leicht  ErregungSKti stände 
derselben  FnnktJonsgebiete  de«  Centralnerrensvstems  wie  das  Aaimoniak 
und  andererseits  cnrartnaitige  Lähmung  der  Eadignngen  der  motorischen 
Nerven  wie  andere  Aminoninmbaaeii. 

Ein  besonderes  Interesse  beanspmcht  das  PlatomoiiodiaiiiiiionitijiLr 
ditmßa  Sake  an  Kaninchen  typisehe  epileptische  Anfälle 
hervormfen.  \aeh  der  eiibcntaiMn  EinBpffitxinig  tob  ^0^50  mg  des 
Chloridi.  Ft  NHs^Cl^  stellen  sldi  xnM«list  allgemeine  Aufregung,  Vn- 
ruhe  DBd  Zwan^bewegnngeti  ein,  die  aber  zuweilen  nur  wenige  Minuten 
dauern  oder  auch  gani  fehlen  kdnnen^  Dauu  tftiirzen  die  Tiere,  etwa 
*  I— 1  Stunde  na^h  der  EinvcrieibuQg  des  Giftet,  gani  plötzlich^  xaweüen 
während  des  Fressens,  mit  emem  Beflexschrei  liewn&tlos  zusammen, 
und  es  folgen  die  beftigtlen  conrulsiTtBehen  Krämpfe,  die  in 
wenigen  Minuten  mit  tiefem  Schlaf  oder  eigentlich  mit  tiefer  Xarkoie 
endigen«  da  in  diesem  Zustande  aueh  die  Heflexbewe^ungen  aufgehoben 
sind-  Die  Anfalle  wiederholen  ^ch  in  Pansen  t'on  durehsehnittlich 
20  Knuten.  Während  der  Pausen  zägmt  die  Tiere  durchaus  nichts 
krankhaftes  und  c^hoiiM  iieh  nach  kleiiMren  Gaben  TollstiDdIg.  Es 
handelt  sieh  abo  hier  wkM  bloß  um  epüeptiforme  Krämpfe,  sond^n  am 
richtige  epileptische  AnJIQIe,  die  wahTseheinlicb  ihien  Ausgang  nicht  von 
den  Funktionsgebieten  des  verlängerten  Marks,  wie  die  epüeptilormea 
Krämpfe,  sondern  von  dem  firoSgehiru  nehmen^ 

Das  Nickel  wirkt  wie  das  Eisen  sowohl  auf  den  Magen 
und  Darmkanal  als  anefa  auf  das  CentrahierTeiisjsteiiL 

Anderson  Stuart^j  wandle  da^  Wickel  in  Form  des  nacht  ftaes^ 
den  citronensanren  Ox^dui-Xatrinnis  an.  Ffir  Versneike  an  Frischen 
ist  diese  Verbindung  wenager  geeignet,  weil  die  Citronensäare  als  Natriuni- 


1}  F.  Hofmeister,  Über  d.  pbj^iot  Wirknng  der  PlatiBlMaeB. 
Arek  f.  exp,  Path,  n.  PhajmakoL  l^  393.  1883^ 

2i  Anderion  Stnart.  Arch.  f.  exp,  Falk.  a.  Fkatnaknl  18»  I5L 
ISSi;  JonnL  of  Anat.  and  Phj»oL  (*tL  W& 
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salz  in  Gaben  von  30—40  mg  an  diesen  Tieren  Krämpfe  und  Lähmung 
verursacht.  Nach  kleineren  Gaben  dieser  Verbindung,  entsprechend 
4—5  mg  NiO,  sowie  in  den  Versuchen  von  Coppola^)  mit  Gaben  von 
30  und  50  mg  Nickelchlorid  blieben  die  Krämpfe  aus. 

Kaninchen,  Katzen  und  Hunde  gehen  nach  der  Ein- 
spritzung der  kleinsten  tödlichen  Gaben,  die  8 — 10  mg  NiO 
pro  kg  Körpergewicht  betragen,  meist  erst  in  einigen  Tagen 
zugrunde.  Nur  nach  großen  Gaben  erfolgt  der  Tod  unter 
Krämpfen  und  allgemeiner  Lähmung  in  wenigen  Stunden. 
Bei  langsamem  Verlauf  treten  an  Hunden  Erbrechen,  an- 
dauernde Durchfälle,  oft  mit  Entleerung  seröser,  nicht  blutiger 
Flüssigkeit  auf,  mit  fortschreitender  Vergiftung  Sinken  des 
Blutdrucks.  In  den  entleerten  Massen  findet  sich  Nickel.  Auch 
eine  Stomatitis  mit  gangränösem  Charakter  kann  sich  ent- 
wickeln. In  einem  der  Versuche  von  Anderson  Stuart 
erfolgte  der  Tod  eines  9,5  kg  schweren  Hundes  nach 
einmaliger  subcutaner  Einspritzung  von  0,72  g  NiO  erst  am 
18.  Tage,  nachdem  die  erwähnten  Magen-  und  Darmerschei- 
nungen vorausgegangen  und  unmittelbar  vor  dem  Tode  heftige 
convulsivische  und  tetanische  Krämpfe  aufgetreten  waren. 

Ahnlich  gestalten  sich  die  Vergiftungserscheinungen  an 
Katzen  und  Kaninchen,  an  letzteren  natürlich  ohne  Er- 
brechen. 

Nach  dem  Tode  finden  sich  in  allen  Versuchen  an  der 
Schleimhaut  des  Verdauungskanals  Lockerung  oder  Abstoßung 
der  Epithelien   sowie  Capillarhyperämie  und  Blutaustretungen. 

Die  Wirkungen  des  Kobalts  2)  stimmen  mit  denen  des 
Nickels  fast  vollständig  überein,  nur  sind  die  kleinsten  töi- 
liehen  Gaben  um  Vs  höher  als  beim  Nickel. 

Unter  denKobaltammoniakverbindungenzeichnetsi^^ 
das  Kobalthexamin  durch  seine  eigenartigen,  einstweilen  eiix^S 
dastehenden  Wirkungen  auf  die  peripheren  motorischen  Nerv^^^" 
Stämme  aus.'*) 

1)  Coppola,  Sull'azione  fisiologica   del   nichel  e  del  cobalto. 
Sperimentale.    April  1884  u.  Jan^  1886. 

2)  Anderson    Stuart  a.   a.   0.;  Bock,  Arch.   f.   exp.  Path. 
Pharmakol.  52.  4.  1904. 

3)  Bock,    Üb.    d.    Wirkung    des   Hexaminkobaltchlorids    auf 
motorischen  Nerven.    Arch..  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  62.  30.  1904. 
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An  Frö  sehen  liibmt  das  Chlorid,  Co(NH3)(jCl3,  in  Gaben  von 
10  mg  für  50  g  Körpergewicht  die  Endplatten  der  motorischen  Nerven 
ao  vollständig  wie  das  Curarin.  Nach  Gaben  von  0,5—1,0  mg-j  die  keine 
oder  DTir  eine  unvollständige  Curarinwirkung  hervorbringen,  treten  nach 
einigen  Standen  an  allen  quergestreiften  Muskeln  Zue klingen  auf,  am 
heftigsten  an  den  Extreuiitliten.  Aueli  bei  eintretender  Erholung  der 
vollständig  durch  Curarinwirkurtg  gelähmten  Tiere  stellen  sich  diese 
Muskelzuckuugen  ein,  deren  Ursache  keine  centrale  istj  sondern  in  einer 
Erregung  der  motorischen  Nervenstämme  selbst  bestehtj  nicht 
aber  ihrer  Endig ungen  im  Muskel,  wie  es  das  Onanidin  tut,  denn  die 
Zuckungen  am  Untersehenkel  bleiben  nicht  uns,  wenn  vor  der  Vergiftung 
die  Nervenstämme  des  einen  Beins  am  Plexus  lumbo-sacralis  vom  Central- 
nerven System  abgetrennt  und,  naeh  Unterbindung  der  Gefälle  dicht  ober- 
baib  des  KnieSj  die  Weichteile  des  Unterschenkels  bis  auf  den  Nerv 
durcliscbnitten  werden  so  daß  das  Gift  an  diesem  Bein  nur  mit  dem 
Nervus  iöchiadicus  oberhalb  des  Knies  in  Eeriibrung  kommen  kann. 

In  dem  Kobaltliexamin  können  ein  oder  zwei  NHs-Gruppen  durch 
je  ein  oder  zwei  andere  Atonigruppen  oder  Atome,  wie  Cl,  HaO^  CaOa,  KOa, 
ersetzt  werden,  Diese  Verbindungen  wirken  nicht  auf  die  Stämme  der 
mo toriseh  e  n  Nerven.') 

Das  Mangan-^)  fiodet  sieh  liäufig  in  kleinen  Mengen  in 
pflanzlichen  und  tiörischen  Geweben ,  anseheinend  als  zu- 
fälliger Bestandteil  ohne  biologiacho  BedeutuDg  im  Gegensatz 
zum  Eisen,  Man  hat  es  auch  wie  das  Eisen  bei  Blutarmut 
und  djskrasischen  Krankheiten  anzuwenden  versucht ,  aber 
ohne  nachweisbaren  Nutzen, 

Wegen  Anwendung  des  citronensauren  Manganoxydul -Natriums  er- 
gibt sieh  für  die  Beurteilung  der  Wirkungen  an  Fröschen  die  gleiche 
Unsicherheit  wie  beim  Nickel.  Ea  scheint  aber,  daß  das  Mangan  an 
diesen  Tieren  Lähmung  des  Centralnervensjstems  ohne  Krämpfe  und 
Herzstillstand  durch  Lähmung  der  motorischen  Hcr^nerven  bewirkt. 

Daß  das  Mangan  von  der  unversehrten  Magen-  und  Darm- 
öchleimhaut  nicht  resorbiert  wirdj  ist  oben  (S.  505)  beim  Eisen 
näher  begründet.  Bei  der  Einspritzung  in  das  Blut  oder  unter 
die  Haut  stellen  sich  bei  Hunden  und  Katzen  anhalteiideö 
Erbrechen  und  Durchfall  ein  und  der  Tod  erfolgt  unter  Ab- 
schwächung  aller  Funktionen  des  Centralnervensystems  ohne 
Krämpfe,  Bei  rasch  eintretender  Wirkung  nach  der  Ein- 
spritzung größerer  Gaben  in  das  Blut  oder  uuter  die  Haut 
gehen  alle  Tierarten  innerhalb  weniger  Stunden  unter  convul- 

1)  Bock,  Üb,  d.  Wirkung  der  Kobalt-,  Rhodium-  und  Chromammoniak- 
verbindnngen  auf  d.  tier,  Organism.  Arch,  f.  exp.  Path.  u.  Phannakol,  52. 
1,  1904. 

2)  Kobert^  Arch,  f,  exp.  Path,  u.  PharmakoL  1«.  36L  1883, 
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sivischen  Krämpfen  zugrunde,  die  wahrscheinlich  von  der  Be- 
einträchtigung des  Kreislaufs  durch  Lähmung  der  Gefäße  ab- 
hängen, während  das  Herz  erst  später  gelähmt  wird.  Wie 
bei  anderen  Metallvergiftungen  (vergl.  oben  S.  472)  fehlt  auch 
hier  die  Erkrankung  der  Nieren  nicht. 

Die  kleinsten  tödlichen  Gaben,  nach  welchen  der  Tod  erst 
nach  1 — 3  Tagen  eintritt,  betragen  pro  kg  Körpergewicht  fiir 
Hunde  6 — 8  mg,  für  Kaninchen  12 — 14  mg. 

12.  Gruppe  des  Quecksilbers. 

Das  in  sauren,  neutralen  oder  alkalischen  Flüssigkeiten  ge- 
löste Quecksilber  ist  für  jede  Art  von  lebendem  Protoplasma, 
für  selbständige  Organismen  wie  für  Gewebselemente,  ein  hef- 
tiges Gift.  An  den  Applicationsstellen  verursacht  es  daher 
außer  der  typischen  Atzung  (vergl.  oben  S.  464)  auch  in  Form 
seiner  Doppelverbindungen  entzündliche  Reizung  und  gangrä- 
nöses Absterben  der  Gewebe.  Aus  dem  gleichen  Grunde 
tötet  es  niedere  Organismen  und  deren  Keime  und  ist  deshalb 
ein  kräftiges  An tisepti cum  und  Desinfectionsmittel,  das 
gegenwärtig  in  Form  der  Sublimatlösungen  die  ausgedehnteste 
Anwendung  bei  der  chirargischen  Wundljehandlung  findet. 
Selbst  die  widerstandsfähigsten  Keime,  z.  B.  die  Dauersporen 
des  Milzbrandbacillus,  werden  schon  durch  verdünnte  Lösungen 
von  Quecksilberchlorid  in  der  Regel  allerdings  erst  nach 
längerer  Einwirkung  getötet  und  wenige  Centigramm  des 
letzteren  genügen,  um  in  einem  ganzen  Liter  flüssigen  oder 
anderen  Nährmaterials  jede  Entwicklung  niederer  Organismen 
zu  unterdrücken.  Nur  wenn  sich  in  den  zu  desinficierenden 
Massen  viel  Eiweißstofl*e,  Ammoniak  oder  andere  stickstoff- 
haltige Substanzen  finden,  mit  denen  der  Sublimat  unlösliche 
Verbindungen  eingeht,  wird  seine  Wirksamkeit  einge- 
schränkt oder  aufgehoben. 

Die  Besorption  des  Quecksilbers  erfolgt  in  Form  seiner 
löslichen  Verbindungen  mit  eiweißartigen  oder  anderen  stick- 
stofthaltigen  Substanzen.  Solche  Verbindungen  bilden  sich  an 
den  Applicationsstellen,  können  aber  auch  von  vornherein  zur 
Anwendung  kommen,  wenn  man  eine  locale  Atzung  möglichst 
zu  vermeiden  wünscht  (vergl.  oben  S.  463).  Für  subcutane  In- 
jectionen  an  Menschen  eignen  sich  alle  in  alkalischen  Flüssig- 
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keiten  löslichen  Verbindiingen  des  Qneckailberoxyde  mit  stick- 
stoflfhaltigen  organischen  Stoffen^  z,  ß.  mit  Peptonen  und 
mit  Amiden  oder  Aminosäuren  der  Fettreihe ,  wie  Acetamid^ 
GlykokoII,  Asparagin,  Harns tofi*  u.  dergL  nielii\ 

Wegen  des  oben  {S<  466)  erwähnten  eigenartigen  Ver- 
haltens des  Quecksilberoxyds  zu  den  eiweißartigen  Substanzen 
werden  auch  ganz  unlösliche  Verbindungen  dieses 
MetaHs  zur  Resorption  gebracht.  Zu  den  wichtigsten 
derselben  gehört  der  Kalomel^  welcher  weder  im  Magen  in 
Sublimat  noch  im  Darmkanal  in  Quecksilberoxydnl  umge- 
wandelt, sondern  einfach  von  den  Eiweißetoffen^  allerdings  nur 
zum  kleinsten  Teil,  gelöst  wird(Buchheimund  v.  Oettingen')). 
Diese  Rolle  kann  auch  das  Pepsin  übernehmen^  ohne  daß  da- 
bei seine  Fermentwirkung  in  Frage  kommt.  Selbst  im  Unterhaut- 
zellgewebe erfolgt  die  Lösung  des  Kalomels^  denn  in  dem  Eiter 
der  Ab&cesse,  die  nach  seiner  subcutanen  Injection  entstehen^ 
findet  sich  eine  gelöste  Quecksilberverbindung  (R.  Bellini 2)), 
Bei  dieser  Applicationsweise  tritt  vermehrte  Harnabsonderung 
ein  und  das  Metall  ist  im  Harn  nachzuweisen. 

Das  Quecksilber  bringt  die  charakteristischen  Wirkungen 
auch  dann  hervor^  wenn  es  in  Form  der  sog.  grauen  Salbe 
in  die  Haut  eingerieben  wird. 

Die  Trage,  in  welcher  Weise  von  der  Haut  ans  die  Auf- 
nah  me  des  Quecksilbers  erfolgt,  ließ  aicli  lange  Zeit  hindurch 
nicht  mit  Sicherheit  beantworten.  Die  Salbe  enthält  sehr  fein  Ycrteiltes 
metallisches  tiaceksilber  und  daneben  in  der  Regel  das  Oxydul 
als  fettsaures  Salz,  Es  lag  daher  die  VcTrautung  nahe,  daß  nur  das 
letztere  durch  die  TenQittelung  der  Hautfollikel  in  den  Organi^itiius 
übergeht.  Aber  dieser  Annahme  schien  die  Tatsache  zu  widersprechen, 
daß  die  Qnecksilberwirkungen  auch  nach  dein  Einreiben  der  aus  chemisch 
reinem,  oxjdulfreieni  Quecksilber  dargestellten  grauen  Salbe  auftreten 
fiJ  verbeck,  1861),  Daher  behielt  die  ältere  ETklämng-  dieses  Vorg'anges 
ihre  Geltung-j  daß  die  feinen  Kügelchen  des  Metalls  durch  die  Haut  in 
die  Gewebe  und  das  Blut  eindring-en  und  hier  in  eine  wirksame  Ver- 
bindung übergeführt  werden.  Man  bemühte  sich  an  Tieren,  denen  man 
graue  Salbe  in  die  Haut  eingerieben  hatte,  das  regulinisebe  Metall  im 
Blute  und  in  den  Geweben  nachzuweisen.  Einzelne  Beobachter  erhielten 
dabei    ein  positives    Kesultat    (Eberhard ^    1847;    Landerer,    1847; 


1)  T.  Oettingen,  De  ratione  qua  calomelas  mutetnrin  tractu  intes- 
tinalt.    Disö.  Dorpat  1848. 

2)  Bellini,  Lo  äperimentale  1873,  634. 
ScIlMiedeberg,  Pliarmiikolcigle  (ArzDeimittöllöhreJ  B.  Aufl.       33 
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van  Ha B seit,  1849;  Overbeck,  1861),  andere  ein  völlig  negatives 
(V.  Bärensprung,  1847;  Donders,  1848;  Hoffmann,  1854;  Bind- 
fleisch, 1870).  Aber  selbst  wenn  die  Aufnahme  dieser  Kügelchen  von 
der  Haut  aus  völlig  sichergestellt  wäre,  so  könnte  dennoch  die  Um- 
wandlung des  metallischen  Quecksilbers  in  die  wirksame  Oxydverbindung 
weder  im  Blute  noch  in  den  Geweben  erfolgen,  weil  hier  nicht  einmal  der 
Phosphor,  geschweige  denn  das  Quecksilber  einer  Oxydation  unterliegt 
Die  letztere  vollzieht  sich  vielmehr  schon  an  der  Oberfläche  der 
Haut  durch  den  Luftsauerstoff  unter  dem  gleichzeitigen  Einfluß  von 
Feuchtigkeit  und  von  Fettsäuren  der  Hautschmiere.  So  erklärt  es  sich, 
daß  aus  reinem  Quecksilber  bereitete,  oxydulfreie  graue  Salbe  beim 
Einreiben  in  die  Haut  nicht  schwächer  wirkt,  als  fettsaures  Quecksilber- 
oxydul in  Salbenform,  wie  sie  v.  Bärensprung  (1856)  statt  der  gewöhn- 
lichen grauen  Salbe  empfohlen  hat. 

Die  Wirkungen  des  Quecksilbers  nach  seiner  Besorption 
betreffen  zahlreiche  Organe,  in  erster  Linie  den  Verdanungs- 
kanal   und   die  Nieren,    aber   auch   die  Kreislaufsorgane 
und  das  Centralnervensystem  werden  stark  beeinflußt,  und 
selbst  die  äußere  Haut  bleibt  nicht  verschont     Dazu  gesellen 
sich  die  allgemeinen  Störungen  der  Ernährung,    so  daß  die 
Quecksilbervergiftung    eine    sehr   große   Mannigfaltigkeit  von 
Symptomen  und  pathologischen  Veränderungen  aufweist.   Die 
Wirkungen  auf  den  Verdauungskanal  und  die  Nieren  sind  mit 
der  Ausscheidung  des  Metalls  in  diesen  Organen  in  Zusammen- 
hang zu  bringen.     Die  Mund-  und  Darmschleimhaut  sowie  die 
Epithelien   der  Nieren,   in  denen  das  Metall  bei  seiner  Aus- 
scheidung gleichsam  concentriert  oder  angehäuft  wird,  werden 
direkt  vergiftet  und  erleiden  schließlich  eine  Nekrose. 

Diese  eigentliche  Quecksilbervergiftung,  die  von  der  Ionen- 
Wirkung  des  Metalls  abhängt,  darf  nicht  mit  der  sogenannten  acnten 
Quecksilbervergiftung  verwechselt  werden,  welche  in  einer  durch 
locale  Ätzung  und  nekrotisirende  Vergiftung  verursachten  Gastroenteritis 
besteht. 

Eine  große  Rolle  spielen  bei  der  Quecksilbervergiftung  die 
Veränderungen  des  Verdauungskanals,  die  sich  von  der  Mund- 
höhle bis  tief  hinunter  in  den  Dickdarm  erstrecken. 

Dem  Quecksilber  eigentümlich  sind  die  stark  in  den 
Vordergrund  tretenden  Wirkungen  auf  die  Gewebe  und 
Organe  der  Mundhöhle.  Unter  allen  Erscheinungen  der 
Quecksilberwirkung  stellt  sich  regelmäßig  bei  Menschen,  seltener 
an  Tieren  Speichelfluß  ein,  der  zuweilen  einein  hohen  Grad 
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erreiülit.  Er  wird  wenigstens  in  einzelnen  Fällen  durok  Ätropin 
unterdiiioktj  kommt  also  unter  dem  Einfluß  der  Speicbelnerven 
zustande.  Bei  fortsclireitendem  Gebraucli  von  Quecksilber- 
Präparaten  entwickelt  sich  an  Menschen  und  Tieren  eine 
Stomatitis  mit  üblem  Geruch  aus  dem  Munde,  wobei  es 
namentlich  an  Menschen  leicht  zur  Verschwärung  der  Schleim- 
baut und  des  Zahnfleisches  ^  zu  nekrotischer  Zerstörung  der 
Weich  teile  und  des  Kiefers^  Ausfallen  der  Zähne  und  Schwel- 
lung der  Speicheldrüsen  kommt. 

An  Tieren  lassen  sich  bei  jeder  Art  der  Application  von 
der  Atzung  unabhängige  acute  Darm  er  seh  ein  un  gen  hervor- 
rafeUj  welche  in  Tenesmen^  wässrigen  oder  blutigen^  dysenterie- 
artigen Durchfällen  bestehen.  Bei  mehr  chronischem  Verlauf 
der  Vergiftung  finden  sich  besonders  im  Dickdarm  Hyperämien, 
hämorrhagische  Erosionen  und  diphtheritiscbe  Geschwüre, 

In  Vergiftnngsfällen  an  Menschen  infolge  von  Ke- 
sorption  von  Quecksilber  bestehen  die  Symptome  der  ^cutesten 
Form,  die  aber  immerhin  im  Vergleich  zu  anderen  acuten  Ver- 
giftungen einen  chronischen  Charakter  hat,  außer  den  bereits 
genannten  Erscheinungen  seitens  der  Mundorgane,  in  Magen- 
katarrh, Kolikschmerzenj  einfachen  und  blutigen,  unter  Tenesmen 
erfolgenden  Darmentleerungen,  die  von  Geschwürsbüdungcn  und 
dysenterieartigen  Scbleimhaütaffectionen  des  Dickdarms  ab- 
hängen. Solche  D arm ersch einungen  hat  man  neben  den  Ver- 
änderungen der  Mundhöhle  und  der  Nieren  auch  bei  den  nicht 
seltenen  Vergiftungen  infolge  der  an ti septischen  Wundbehand- 
lung mit  Quecksilberchlorid  auftreten  sehen, 

Maachc  Personen  sind  sehr  emplindlich  ge^en  das  Queckäilber.  In 
einem  Falle  bekam  ein  Laborant  beim  Arbeiten  an  der  QueckaübeTblut- 
gaBpumpe  und  bei  der  Amsfiibrung  von  Gasanalysen  meist  schon  am 
dritten  Tage  SpeicbeMuß,  was  sieb  jedesmal  nacb  dem  Aussetzen  und 
^Viederaufnebmen  der  Beacbäftigungen  wiederbolte. 

Einfache  Stuhlentleeruugen  nnd  Durchfälle  ohne 
Scbleimhaütaffectionen  etelJen  sich  regelmäßig  bei  der  inner- 
lichen Anwendung  nicht  zu  kleiner  Gaben  Ton  Kalomel  und 
Quecksilbe rbromür  eiu.  Da  wegen  der  bald  eiutretenden 
DurchföUe  der  Kalomel  wieder  entleert  wird^  bevor  -noch  er- 
hebliche Mengen  von  Quecksilber  zur  Resorption  gelangen,  so 
folgt    daraus  j    daß    die  Wirkung   eine   locale   ist  und    wahr- 
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scheinlich  in  einer  Erregung  der  Darmganglien  besteht 
Jedenfalls  bleibt  eine  stärkere  entzündliche  Reizung  des  Darm- 
kanals auS;  und  deshalb  ist  der  Ealomel  ein  vortrefflüches  Ab- 
ftihrmittel,  das  sich  besonders  für  solche  Fälle  eignet,  in  denen, 
wie  im  Abdominaltyphus,  der  Darm  selbst  der  Sitz  der  Er- 
krankung ist.  Bei  Kinderdurchfällen  erwartet  man  von  diesem 
Mittel  außer  der  Entleerung  des  in  Zersetzung  begriffenen 
Darminhalts  auch  eine  antiseptische  Wirkung.  In  der  Tat 
verhindert  die  Anwesenheit  von  Kalomel  bei  der  künstlichen 
Verdauung  den  Eintritt  der  Fäulniß,  ohne  die  Wirkung  der 
Verdauungsfermente  zu  beeinträchtigen  (Wassilieff  *)). 

Man  hat  dem  Kalomel  einen  begünstigenden  Einfluß 
auf  die  Gallensekretion  zugeschrieben.  Allerdings  rührt  die 
zuweilen  beobachtete,  eigentümlich  grüne  Färbung  der  „Ka- 
lomelstühle"  von  einem  reichlichen  Gehalt  derselben  an  Gal- 
lenfarbstoff her  (Simon;  Buchheim  und  v.  Oettingen^)). 
Indessen  fand  man  in  Versuchen  an  Tieren  mit  temporären 
und  permanenten  Gallenfisteln  nach  der  Application  von 
Kalomel  nur  selten  eine  Vermehrung  oder  Beschleunigung  der 
Gallensekretion  (Nasse,  1858;  Röhrig),  in  der  Regel  erfuhr 
sie  vielmehr  eine  Verminderung  (Kölliker  und  Müller, 
1855;  Scott;  Bennett;  Rutherford).  Dagegen  steigert  das 
Quecksilberchlorid  zwar  nicht  bei  subcutaner  Injection  (Bennett), 
wohl  aber  bei  der  Application  in  den  Magen  in  bedeuteudem 
Maße  die  Gallen absonderung.^) 

Wie  die  Schleimhaut  der  Mundhöhle  und  des  Verdaiiungs- 
kanals  ist  auch  die  äussere  Haut  häufig  der  Sitz  mercurieller 
Affectionen,  die  in  Roseola,  Exanthemen  und  Ekzemen  bestehen. 

Auch  die  Ejreislaufsorgane  werden  von  dem  Quecksilber 
stark  afficiert  Bei  acuten  Vergiftungen  erfolgt  Sinken  des 
Blutdrucks,  das  hauptsächlich  durch  Herzlähmung  bedingt 
wird,  die  hier  weit  mehr  in  den  Vordergrund  tritt,  als  bei  der 
Arsenik-  und  Antimonvergiftung.  Außerdem  scheint  daran 
auch   Gefaßlähmung   einen   gewissen  Anteil   zu   haben.     Aber 


1)  Wassilieff,  Ztschr.  f.  physiol.  Chem.  6,  112.  1881. 

2)  a.  a.  0.  oben  S.  513. 

3)  Die  Literatur  bei  Kutherford,  On  the  physiol.  action  of  drugs 
on  the  secretion  of  bile.  Transact.  of  the  K.  soc.  of  Edinburgh  20* 
133.  1879. 


nur  nach  der  Injection  etwas  größerer  MeBgeo  der  oben  ge- 
nanDten  Verbindungeo  des  Qaecksilberoxyds  mit  Aniinosäuren 
in  das  Blut  sterben  die  Tiero  nn mittelbar  an  den  Folgen  dör 
Herzläbmnng,  die  sich  auch  an  Fröschen  gut  demonstrieren 
lälit  (v.  Meringi)). 

Endlich  veniraacht  das  Qeecksüber  bei  der  chronischen 
Vergiftung  an  Menschen,  abgesehen  von  den  als  Cömplicationen 
auftretenden  Erkrankungen,  eine  Reihe  von  Erscheinungen^ 
welche  das  Centralnerven  System  betreffen.  Zu  diesen  gehört 
vor  allen  Dingen  das  Mercnrialadtternj  der  Tremor  mercu- 
rialiSj  der  sich  bis  zu  krampfartigen  Bewegungen  in  einzelnen 
Gliedern  steigern  kann.  Sehr  eigenartig  ist  die  ala  Ere- 
thismus mercurialis  bezeichnete  psychische  Erregbarkeit, 
welche  oft  durch  die  geringfügigsten  Gemütsbewegungen  ver- 
stärkt oder  hervorgerufen  wird  und  mit  Schlaflosigkeit,  Kopf- 
schmerzen und  Herzklopfen  verbunden  ist. 

Der  Tremor  hört  im  Schlaf  auf.  Daher  beruht  er  auf 
einer  gesteigerten  Erregbarkeit  motorischer  Gebiete,  die  in 
wachem  Znstande  durch  unwillkürliche ,  continuirliche  Er- 
regungen in  mäßige  Tätigkeit  versetzt  werden.  Auch  der 
Erethismus  und  die  verbreiteten,  sowie  die  in  verschiedenen 
Teilen  des  Organismus ^  2.  B.  in  der  Nähe  der  Gelenke^  loca- 
lisierten  Schmerzen  sind  auf  eine  gesteigerte  Erregbarkeit 
psychischer  und  sensibler  Funktionsgebiete  zurückzuführen. 

An  Tieren  sind  diese  Oehirneracheiniiiigeii  wenig  auagebildet.  Doch 
koiQiDen  Zittern  nnd  Andeutungen  des  Erethismus  in  Form  von  Sehreek- 
haftigkeit  vor,  aber  durchaus  nicht  Consta nt^  so  dali  es  schwer  zu  ent- 
scheiden ist,  ob  es  sich  um  prinjäre,  speciiisehe  Queckeilbermrknng'en 
oder  um  die  Folgen  abnormer  nutritiver  Vorgänge  bandelt. 

Ein©  besondere  Beaclitung  verdieueu  die  Veränderungen 
In  den  Wieren,  die  nicht  nur  regelmäßig  bei  schwereren  Yer- 
giftnngen  vorkommen,  sondern  auch  bei  der  therapeutischen 
Anwendung  des  Quecksilbers  ohne  erhebliche  andere  Er- 
scheinungen der  Quecksilberwirkung  beobachtet  werden.  Auch 
hierbei  handelt  es  sich  schließ  lieh  um  die  energisch  nekroti- 
sierende Wirkung  dieses  Metalle,  Der  Sitz  der  Wirkung  sind 
hauptsächlich  die  Epithelien  der  Harnkanälchen  und  der 
Glomeruli,  Nach  kleineren  Gaben  erfahren  diese  Organgebilde 
nur  einen  mäßigen  Grad  von  Heizung,  wodurch  eine  Steigerung 


1)  V,  Mering,  Arch,  f.  exp,  Patk  u.  PhaniuiköK  IS,  m.  imi 
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ihrer   Funktion    und    infolgedessen    eine    vermehrte    Harn- 
absonderung   herbeigefiihrt    wird.      Als     Cohnstein*)    in 
einem    seiner  Versuche   einem  Kaninchen   in   das  Blut  10  mg 
Kalomel  einspritzte,   der  mit  Hilfe  von   unterschwefligsaurem 
Natrium   gelöst   war,  stieg   die  Hammenge    reichlich   atif  das 
60  fache.    Nach  größeren  Gaben  ist  diese  diuretische  Wirkung 
nur  ganz  unbedeutend  und  von  kurzer  Dauer;   darauf  werden 
die  Nieren  in  einen  hyperämischen  und  entzündlichen  Zustand 
versetzt  und  im  Harn  treten  Eiweiß  und  Cylinder,  auch  wohl 
Blut  auf     Man  hat  es  mit  einer  mehr  oder  weniger  acuten 
Nephritis  zu  tun.    Allmählich  entwickelt  sich  eine  Nekrose 
der  Harnkanälchen,  erst  in  einzelnen  Gruppen  derselben, 
dann  in  weiterer  Ausdehnung;  jene  atrophieren  und  veröden 
schließlich  vollständig,  wenn  die  Zufuhr  von  Quecksilber  nicht 
frühzeitig  unterbrochen  wird. 

Mit  dieser  Nierenentzündung  sind  reichliche  Kalkab- 
lagerungen in  den  Harnkanälchen  der  Nierenrinde 
verbunden  (Pavy,  1860;  Saikowsky^)),  die  sowohl  an 
Menschen  wie  bei  Tieren,  besonders  leicht  und  rasch  bei 
Kaninchen,  Meerschweinchen  und  Ratten,  seltener  bei  HundeD^ 
auftreten.  Die  Verkalkung  findet  sich  in  der  Rinde,bei  Menschen 
in  den  gewundenen,  bei  Kaninchen  in  den  geraden  Harn- 
kanälchen. Sie  beginnt  in  den  Epithelien  und  bildet  schließlicK 
förmliche  Kalkcylinder. 

Man  hat  diese  Verkalkung  mit  einer  Entkalküng  der 
Knochen  in  Zusammenhang  gebracht  (Prevost,  1883).  Doch 
ist  der  Kalkgehalt  des  Blutes  bei  der  Quecksilbervergiftung 
nicht  vermehrt  (Königer,  1888;  Klemperer,  1889)  undi  die 
KalkausscHeidung  im  Harn  unverändert  oder  vermindert  (Kö- 
niger; Klemperer;  Binet,  1891)  und  nur  zuweilea  gesteigert 
(Jablonowki,  1849;  G.  Hoppe-Seyler,  1891).3) 

Es  kann  darüber  kaum  ein  Zweifel  bestehen,  daß  die  Ur- 
sache der  Kalkablagerung  in  einem  verminderten  Funktions- 
vermögen der  vergifteten  Nierenepithelien  zu  suchen  ist  Be- 
merkenswert ist,  daß  solche  Kalkablagerungen,  die  im  wesent- 
lichen  aus  Calciumphosphat  zu  bestehen  scheineUi    auch  bei 

1)  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  30,  126.  1892. 

2)  Saikowski,  Virch.  Arch.  37.  346.  1866. 

3)  Vergl.  die  ausführliche  Literatur  in  der  Monographie  von  Kar- 
vonen,  Üb.  d.  Einfl.  des  Quecksilbers  auf  die  Nieren.    Berlin  1898. 
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Niereneoteündungen  vorkommenj  die  durch  andere  Gifte, 
namentlich  Alom  und  Wismut,  hervorgerufen  werden  *)*  Diese 
Tatsache  spricht  ebenfalls  dafür,  daß  die  Ursache  der  Ver- 
kalkung nicht  außerhalb  der  Niereu  zu  auchen  ist 

Über  das  Verhalten  des  Stofi^jpechBels  unter  dem  EinfluU 
des  Quecksilbers  ist  wenig  bekannt  Bei  einem  an  Syphilis 
1  eidenden j  im  k^tickstoffgleichgewicht  befindliehen  Manne  wurde 
nach  der  Einreih ung  von  grauer  Salbe  bis  zum  Eintritt  des 
Speichelflusses  die  Stickstoffausscheidung  weder  vermehrt  noch 
vermindert  gefunden  (v,  Boeck^)).  Die  Vei'änderungen  des 
Stoffwechselsj  die  man  in  Versuchen  au  Tieren  beobachtet  hat 
und  die  das  eine  Mal  in  einer  Vermehrung,  ein  anderes  Mal 
in  einer  Verminderung  der  Stickstoffmenge  des  Harns  be- 
atanden^  sind  ab  Folgen  der  Locaterkrankungen ,  namentlich 
des  Darrakanals  und  der  Nieren^  der  allgemeinen  Ernährungs- 
störungen und  der  zuweilen  vorkommenden  tieherhaften  Zu- 
stände aufzufassen  (vergl.  unter  Arsen,  oben  S.  481), 

Eine  besondere  Beachtung  verdient  die  zuerst  an  Menschen 
gemachte  und  durch  Versuche  an  Tieren  bestätigte  Beobaoh- 
tong,  daß  unter  dem  Gebrauch  kleiner  Gaben  von  Quecksifber 
das  Körpergewicht  zunimmt  und  die  Zahl  der  roten  Blut« 
körperehen  vermehrt  wird  (Litvgeois^  1869;  Beunett,  1874; 
KejeSj  1876;  Seh  lesin  ger^j).  Die  Vermehrung  der  Blut- 
körperchen steht  vielleicht  mit  Hyperämien  des  Knochenmarks 
in  Zusamraenhangj  wie  sie  Heilborn^)  nach  subcutanen  Sub- 
limati njectionen  bei  Kaninchen  beobachtet  hat.  Wir  haben  es 
also  hier  mit  einem  ähnlichen^  anscheinend  günstigen  Einfluß 
auf  die  Ernähruugs Verhältnisse  zu  tuUj  wie  unter  gewissen  Be- 
dingungen nach  dem  Gebrauch  kleiner  Arsenikmengen  (vergL 
oben  S,  479). 

Als  Folgen  der  Quecksilbervergiftung  verdienen  noch  ge- 
nannt zu  werden  Verfettungen  in  den  Organen^  die  mit  einem 
raschen  Schwund  des  normalen  Fettgewebes,  auch  der  Fett- 
zellen des  Knochenmarks  (Heilhorn^))  verbunden  sind^  und 


|i        1)  VergL   KeabergeTj   Ärch,   f,    exp.   Path,    u.   PharmakoL    Ä7* 
m,  1890. 

2)  V-  Boeck,  Ztaehr,  f.  Eiolog.  5»  BBS.  1dm. 

3)  SchleBinger,  Arcb.  f  exp.  Patb.  u.  Phanuakol  18.  317,  1881. 
Ilriteratur. 

4}  Heilbara,  Arch.  L  exp.  Patli,  a.  Ph&?mako1-  B*  361.  lS7a 
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der  Diabetes,  der  an  Kaninchen  und  Hunden  nach  subcutaner 
Injection  von  Sublimat  meist  erst  nach  einiger  Zeit  auftritt, 
zuweilen  4—8  Tage  anhält  (Saikowsky*))  und  auch  an 
Menschen  beim  chronischen  Mercurialismus  beobachtet  ist. 

Die  sogenannte  Merourialkaohexie,  die  sich  bei  der 
chronischen  Quecksilbervergiftung  an  Menschen  neben  den 
zahlreichen  Localerkrankungen  in  Form  von  Anämie,  Ab- 
magerung und  mancherlei  Allgemeinleiden  entwickelt,  darf 
wohl  keine  selbständige  Bedeutung  beanspruchen,  sondern  ist 
im  wesentlichen  auf  die  Erkrankung  des  Verdauungskanals 
zurückzuführen,  durch  welche  die  Verdauung  und  Ernährung 
auf  die  Dauer  eine  starke  Beeinträchtigung  erfahren  müssen. 
Auf  die  zur  Erklärung  dieser  und  der  übrigen  Ernährungs- 
störungen ausgeführten  Blutanalysen  ist  kein  großes  Gewicht 
zu  legen. 

Von  den  im  Vorstehenden  skizzierten  Quecksilberwirkungen 
und  ihren  Folgen  läßt  sich  die  therapeutische  Bedeutung  dieses 
Metalls  nicht  ableiten,  denn  abgesehen  von  der  Anwendung 
des  Kalomels  als  Abfuhrmittel  sucht  man  alle  jene  Wirkungen, 
selbst  den  als  eine  der  ersten  Erscheinungen  auftretenden 
»Speichelfluß  auf  das  sorgfaltigste  zu  vermeiden. 

Man  ist  daher  gezwungen,  auf  Veränderungen  des  Stoff- 
wechsels und  der  Ernährung  zurückzugreifen. 

Die  hervorragendste  Rolle  spielt  das  Quecksilber  bei  der 
Behandlung  der  secundären  syphilitischen  Localer- 
krankungen, der  Condylome,  indurierten  Geschwüre,  der 
Haut-  und  Rachenaffectionen.  Über  den  Nutzen  und  die 
Zweckmäßigkeit  dieser  Behandlungsweise  sind  die  Ansichten 
seit  dem  16.  Jahrhundert  bis  auf  die  Gegenwart  zwar  geteilt 
geblieben,  doch  darf  man  auf  Grund  zahlreicher  überein- 
stimmender Angaben  annehmen,  daß  die  genannten  syphili- 
tischen Affectionen  unter  dem  Gebrauch  des  Quecksilbers 
sicherer  und  rascher  schwinden,  als  bei  anderen  Behandlungs- 
weisen. 

Den  Vorgang  der  Heilung  der  Syphilis  hat  man  sich  wohl 
so  zu  denken,  daß  durch  die  Wirkungen  des  Metalls  auf  die 
Stofiwechselvorgänge  die  Localerkrankungen  beseitigt  und  in- 
folgedessen die   Quellen    des    syphilitischen    Giftes    verstopft 


1)  a.  Ä.  0.  oben  S.  518. 
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werden.  Daß  das  letztere  von  den  klemen  Mengen  des  Metalls, 
die  bei  solchen  Kuren  zur  Wirkung  gelangen^  direkt  zerstört  wird, 
acheint  außerhalb  des  Bereiches  der  Wahrscheinlichkeit  zu  liegen. 

Das  Quecksilber  wird  außerdem,  hauptsächlich  in  Fomi 
der  Einreibungen  von  gi^auer  Salbe,  bei  Entzündungen  der 
serösen  Häute,  der  Drüäen  und  des  Unterhautzell- 
gewebes gehraucht,  Falls  diese  Anwendung  Heilerfolge  auf- 
zuweisen hat,  was  schwer  zu  herurteilen  ist,  so  stehen  sie  wohl 
mit  der  desinti zierenden  Wirkung  in  Zusammenhang, 

Wenn  demnach  alle  Tatsachen  darauf  hinweisen,  daß  die 
therapeutische  Bedeutung  des  Quecksilbers,  abgesehen  von  der 
Desinfection ,  darin  zu  suchen  iet^  daß  es  die  Stoffwechselvor- 
gänge im  allgemeinen  und  die  Ernährungsverhältnisse  der  ein- 
aelnen  Organe  vielleicht  in  eigenartiger  Weise  beeinflußt,  m 
ist  es  doch  vorläufig  noch  nicht  möglich,  das  Wesen  dieser 
Veränderungen  der  Ernährung  und  des  Stoffwechsels  zu  über- 
sehen, weil  uns  darüber  nur  eine  geringe  Anzahl  zusammen- 
hangloser und  einander  widersprechender  Beobachtungs-  und 
Versuchsresnltate  vorliegt,  unter  denen  die  Folgezustände  von 
den  primären  Wirkungen  auseinander  zu  halten  sind. 

Ein  eingebendes  Btudiuni  hat  die  Yerteilnng-  deä  resorbierten 
Quecksilbers  in  den  Org^anen  ßnd  seine  Ausscheidung  aus  dem 
Organismus  erfahren  und  bildet  ein  unerschöpfliches  Thema  der  Be- 
arbeitung seitens  der  Syphilis praktiker.  Die  Ausacheid nng  erfolgt  auni 
Teü  mit  dem  Harn^  hauptsäelilicli  aber  woltl  darch  die  Darm  Schleimhaut 
mit  dem  Kot,  hält  lungere  2eit  nueh  der  letzten  Aufnahme  an  und  ist 
großen  Unregelmiißigkeiten  unterworfen.  Das  meiste  Quecksilber  findet 
sieh  in  der  Leber  und  in  den  Nieren,  nächstdem  in  der  Wandung  des 
Dickdarms  (E.  Ludwi^^  und  Zillner»};  E.  Ludwig  und  UUmannS)). 
Der  Gebrauch  von  Jodkalium  acheint  nach  neueren  Untersuchungen  auf 
die  Ausscheidung  keineu  Eintlufl  ku  haben  (Vajda  und  Pasch kis). 

Die  A  uswahl  der  einzelnen  Quccksilherpräparate 
zur  Erzielung  einer  jgConstitutioneUen'*  Wirkung  für  thera- 
peutische Zw^ecke  richtet  sich  im  wesentlichen  nach  der  ge- 
wünschten Applicationsweiae,  Der  Kalomel  dient  für  den 
innerlichen  Gebrauch,  Er  bleibt  aber  längere  Zeit  im  Ver- 
dauungskanal liegen  und  erzeugt  daher  leicht  DurehföUe  und 


1)  E.  Ludwig  u.  Zillner,   Wien,  klim  Wochensekr.   1880.  Nr.  45. 
1890.  Nr.  28^32. 

2)  E,  Lndwig   u.  UUujann,  Arch.    f-   Dennatol,   u.   Syph.    18^3. 
SuppL  S20» 
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andere  Magen-  und  Darmerscheinungen.     Für  die  Anwendung 
in    Form    der    subcutanen  Injectionen    eignen   sich   die   oben 
(S,   513)   erwähnten    Amid-,   Amino-   und   Pepton  Verbin- 
dungen   des     Quecksilberoxyds;    die   aus   dem   Sublimat 
durch  Vermischen  seiner  Lösung  mit  den  entsprechenden  stick- 
stoffhaltigen Verbindungen  und  Neutralisieren  der  Flüssigkeit 
mit    Natriumcarbonat   hergestellt    werden.     Doch    kann   selbst 
durch   solche    Verbindungen   wegen   der   Vergiftung    der  Ge- 
webe (vergl.  oben  S.  512)  eine  locale  Wirkung  nicht  yermieden 
werden.   An  Tieren  entsteht  nach  der  Einspritzung  von  Sublimat 
unter  die  Haut  die  oben  (S.  517)  beschriebene  Form  der  Nieren- 
entzündung und  im  Harn  erscheint  Eiweiß  (Saikowsky).  Bei 
der    subcutanen    Injection     der    Quecksilberverbindungen    an 
Menschen   ist   daher   auf  die  Möglichkeit  der  Entstehung  von 
Nierenerkrankungen  Rücksicht  zu  nehmen. 

Dem  früher  (oben  S.  463)  Gesagten  entsprechend  wirken  die  metall- 
organischen Verbindungen  des  Quecksilbers  in  selbständiger  Weise.  Das 
Quecksilberäthylchlorid  und  das  Quecksitberdiäthyl  vernr- 
sachen  zunächst  nur  eine  Lähmung  des  Centralnerrensystems,  dann  treten 
infolge  der  allmählichen  Zersetzung  der  Verbindungen  die  gewöhnlichen 
Quecksüberwirkungen  hinzu,  und  schließlieh  hat  man  es  mit  diesen 
allein  zu  tun  (Hepp*)).  Nach  kleineren  Gaben  bleiben  die  Wirkungen 
der  Äthylverbindungen  aus  und  dann  tritt  unvermittelt  mit  unberechen- 
barer Intensität  die  Quecksilbervergiftung  ein.  Deshalb  sind  diese 
Präparate  für  praktische  Zwecke  unbrauchbar.  Auch  in  dem  Ealiam- 
quecksilberhyposulfit  ist  das  QuecksUber  nicht  als  Metall-Ion^ 
sondern  in  Form  der  quecksilberunterschwefligen  Säure  enthalten,  die 
aber  im  Organismus  der  Warmblüter  sehr  rasch  unter  Abspaltung  von 
Quecksilber  zersetzt  wird  und  infolgedessen  ebenso  giftig  wie  der  Sublim»<^ 
ist  (Dreser2)). 

Die  graue  Salbe  wird  für  die  Schmierkuren  benutzt, 
welche  in  solchen  Fällen  angezeigt  sind,  in  denen  ma» 
Störungen  des  Verdauungskanals  soweit  wie  möglich  zu  ver- 
meiden wünscht  und  die  subcutane  Application  wegen  der 
NierenaflFection  fürchtet.  Der  Ersatz  der  grauen  Salbe  durch 
eine  Lösung  von  ölsaurem  Quecksilber  in  Öl  oder  Salben- 
masse ist  nicht  zweckmäßig,  weil  durch  dieses  Präparat  leicht 
Hautentzündungen  verursacht  werden,  während  bei  der  frisch 
bereiteten  grauen  Salbe  die  Bildung  des  ätzelnden  fettsauren 

1)  Hepp,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  23,  91.  1887* 

2)  D  res  er,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  32.  456.  189S. 
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Queekalben  an  do'  Haut  VergL  oben  S.  513  o.  51-4  nur  all- 
mähEcK  orfolgt^  so  da£  seine  Men^  hier  immer  eine  bescfarankce 
bleibt  mnl  eine  Atarmg'  vermieden  wird.  EKe  neaerdm^  ver- 
suchte snbcmane  Lojection  von  Kalomel  and  von  anderen  imT«^»*- 
fidien  Qveckslberverbin«iimgen  ist  ganz  irracionelL 

Emeanagedehntere  Anwendunz  tani  wie  schon  vielfach  in 
hmbesi^r  Zeit,  ^eit  dem  Jahre  1886  der  Kalomel  als  Dia- 
reticusft  bei  Waäsersachten  und  soll  namendich  bei  solchen 
erfUgrodi  sgzu  die  von  Störungen  der  Herxtäti^eit  abhängen. 
Falls  die  letztere  Angabe  sich  als  Tatsache  erweist^  so  könnte 
man  anndunen,  daJi  die  Diärese  die  Folge  eina:  Einwirkong 
des  OxTdnlqaecksilbers  aaf  die  Circiilatüxisorgane  sei.  in- 
dessen enefaeint  es  sicher,  d^  es  sich  am  eine  direkte  Wirkang 
auf  dfe  XiegenepitheKen  and  zwar  vorzngsweise  aaf  die  EpitheKen 
der  Kanakhen  der  Binde  handelt,  in  welchen  aach  die  Kalkab- 
lagcannigeii  aoftreten.  Die  Verstarkang  der  Hamabsonderxmg 
ist  eine  Teüerscheinang  eines  geringen  Grades  einer  «itzond- 
liehen  Bezzmig  der  XierenepitheHen.  Nicht  inuner  gelingt  es. 
an  Kranken  die  Wirknng  aaf  diesen  Grad  za  beschränken. 
Znweüen  werden  wirkKche  entzündliche  Zostande  herbeigeführt. 
es  treten  Eiweiß  and  CvKnder  im  Harn  auf  and  «üe  Menge 
des  letaleren  wird  statt  vermehrt,  in  erheblichem  MaSe  ver- 
mindert. Auch  andere  Erscheinangen  von  Qaecksiibervergiflang. 
Speidhelflii&.  Mondentzondong  and  Ehirchtalle.  hat  man  dabei 
nuAreien  sehen. 

Über  Wirkungen  de*  sogenannten  colloidalen  oder 
löslichen  metallischen  Quecksilbers-'  läßt  sich  kein 
sicheres  Urteil  bilden.  Solche  L'T^angen  cnier  Sole  enthalten 
das  Metall  in  äoßerst  fein  verteiltem  und  suspendiertem 
Zustande.  Von  einer  wirkliohen  Losung  des  Metalls^  i  h.  vwi 
einer  Vertcihing  in  Form  von  Molecülen.  Atomen  •>ier  Ionen, 
kann  dabei  nicht  die  Rede  sein.  Es  ersoheinr  «iifcer  h*3chst 
unwahncheinlicb.  da&  ein  Metall  in  «iieser  oolIoL'ialen  Form 
die  gleichen  oder  ähnliche  Wirkun^ren  hervorzubrinzen  ver- 
mag^ wie  in  wirklich  g^el'j^teni  Z^is^anie.  Wenn  maji  nach  der 
Application  coUoidaler  Ltj sanken  •!^ae*:k^i!b»rrwirkiingen  beobach- 
tet hat,   so   hangt   das    «cheriioh   vr.z.   Befznengnngen   solcher 


1)  VergL  Werler.   L»a*  !T*Ii'!lie  TieriZi«**.-ii«j   ■^nfi'iislh^  iLf  Heil- 
mitteL    Beffin  l^^f.    Literatur. 
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Quecksilberverbindungen  ab,  die  in  lonenform  aufzutreten  im- 
stande sind. 

1.  Hydrargyrum,  (Quecksilber;  dient  zur  Herstellung  der  grauen 
Salbe. 

2.  Unguentum  Hydrargjrri  cinereum,  graue  Quecksilbersalbe. 
Schweineschmalz  112,  Wollfett  15,  Olivenöl  3,  Hammeltalg  70,  Queck- 
silber 100. 

3.  Hydrargjrrum  chloratum,  HgCl,  Quecksilberchlortir,  Ealomel. 
Durch  Sublimation  hergestelltes,  fein  geschlämmtes  Pulver.  In  Wasser 
ganz  unlöslich.  Gaben  als  Abführmittel  0,1— 0,5,  bei  Kindern  0,01— 0,02, 
täglich  2 — 3  mal,  in  Pulvern.  Der  gleichzeitige  Gebranch  von  Alkalien 
oder  von  Brom-  und  Jodkalium  ist  zu  vermeiden. 

4.  Hydrargyrum  chloratum  vapore  paratum.  Durch  schnelles 
Erkalten  des  Kalomeldampfes  gewonnenes  Pulver. 

5.  Hydrargyrum  bichloratum,  HgCU,  Quecksilberchlorid,  Sublimat. 
In  16  Wasser,  3  Weingeist  und  14  Äther  löslich.  Gaben  0,005—0,02!, 
täglich  bis  0,06!  Die  Pastilli  Hydrargyri  bichlorati  bestehen  ans 
gleichen  Teilen  Sublimat  und  Kochsalz^ 

6.  Hydrargyrum  bi  jodatum,  Quecksilber  Jodid ;  durch  Fällung 
von  HgCl2  mit  KJ.  In  Wasser  kaum,  in  130  Weingeist  löslich.  Gaben 
0,02!  täglich  bis  0,06! 

7.  Hydrargyrum  cyanatum,  Quecksilbercyanid.  Gaben  0,081, 
täglich  bis  0,06! 

8.  Hydrargyrum  oxydatum,  rotes  Quecksilberoxyd.  Rotes 
Pulver.    Gaben  0,02!,  täglich  bis  0,06! 

^9.  Hydrargyrum  oxydatum  via  humida  paratum,  gelbes 
Quecksilberoxyd;  durch  Fällen  von  Quecksilberchlorid  mit  Natronlang« 
dargestellt.    Gaben  0,02!,  täglich  bis  0,06! 

10.  Unguentum  Hydrargyri  rubrum,  rote  Quecksilbersalbe.  Rotes 
<iuecksilberoxyd  1,  Paraffinsalbe  9. 

11.  Hydrargyrum  praecipitatum  album,  weißes  Quecksilber- 
präcipitat.  Gemenge  der  Amino-  (NH2Hg)Cl,  und  Diammoniumver- 
bindung,  (N2H6Hg)Cl2;  weißes,  in  Wasser  unlösliches  Pulver. 

12.  Unguentum  Hydrargyri  album,  weiße  Quecksilbersalbe.  Weißes 
Quecksilberpräcipitat  1,  Paraffinsalbe  9* 

13.  Hydrargyrum  salicylicum,  Quecksilbersalicylat.  In  Wasser 
fast  unlöslich.    Gabe:  0,020! 


13.  Orappe  des  Silbers. 

Die  Silberverbindungen  sind  bei  ihrer  Anwendung  in 
der  Therapie  lediglich  als  local  wirkende  Mittel  zu  betrachten^ 
obgleich  sie  in  nicht  ätzender  Form,  z.  B.  als  Lösungen  von 
Chlorsilber  in  unterschwefligsaurem  Natrium,  unter  die  Haut 
oder  in  das  Blut  gebracht  sehr  giftig  sind. 
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Das  salpetersaure  Silber  verursacht,  wie  oben  (S*  468) 
bereits  auseinandergeBetzt  ist^  zunächst  eine  heftige,  aber  ober- 
flächliche Atzung  uud  Zerstörung  der  Gewebe^  auf  die  eine  eben- 
so starke  Ädstr  in  gierung  folgt  Die  Indicationen  für  seine 
Anwendung  ergehen  sich  auf  Grund  dieses  Verhaltens  von 
selbst  Das  JMittcl  ist  in  allen  Fallen  am  Platze^  in  denen  hei 
oherflächlichenj  chronischen  Entzün dangen  die  Gewehe  bereits 
soweit  verändert  sind^  daß  ihre  Restitution  nicht  mehr 
niögiich  erscheint.  Hier  kommt  es  darauf  an,  die  kranken 
Teile  durch  Zerstörung  zu  entfernen  und  in  den  noch  lebens- 
fähigen Geweben  die  Er  nähr  nngs  Vorgänge  entweder  durch  die 
Reizung  anzuregen  oder  durch  die  Ädsti-ingierung  zu  mäßigen, 

Nach  den  Untersuchungen  von  Bogoslowski  (1869)^ 
Ball  (1865),  Rouget  (1873),  Curci  (1875),  Jacobi ')  und 
Gaehtgens^  scheint  die  Wirkung  naotL  der  Einführung  in 
das  Blut  vorwiegend  in  einer  Lähmung  des  Centralnerven- 
Systems  zu  bestehen,  von  der  in  erster  Linie  die  hintere 
Körperhälfte  betroffen  wird,  so  daß  die  Tiere  die  Hinterbeine 
nachschleppen  (Ball),  Auffallend  ist  das  Auftreten  einer  pro- 
fusen Sekretion  der  Broncldalscbleimhaut  (Orfila;  Ball; 
Rouget),  besonders  an  Katzen  (Gaehtgens),  Die  Tiere  gehen^ 
zuweilen  unter  Convulsionen,  an  Insufficienz  der  Atmung  zu- 
grunde. Lösungen  von  ChJorsilher  in  Natrimnhyposultit  in  das 
Blut  injiciert  töten  bei  einer  Gabe  von  0^02  Silber  Kaninchen 
in  wenigen  Minuten.  Aber  schon  nach  0,01  g  Silber  tritt 
Dyspnoe  auf  und  die  Respiration  kommt  durch  Lähmung  der 
'  Innervationseentren  zum  Stillstand  (Gaehtgens),  Der  Blut- 
druck wird  erst  gesteigert  und  dann  herabgesetzt  infolge  einer 
anfknglichen  Erregung  und  darauffolgenden  Lähmung  der 
centralen  Ursprünge  der  Gefößnerven  (Gaehtgens).  An 
Fröschen  stellen  sich  vor  der  allgemeinen  Lähmung  Krämpfe 
ein,  es  treten  Muskelzuckungen  auf,  und  das  Herz  kommt  in 
Diastole  zum  Stillstand  (Curci). 

Daß  die  Silber  Verbindungen  auch  aus  dem  Magen-  und 
Darmkanal  wenigstens  in  kleinen  Mengen  resorbiert  werden^ 
beweisen  die  an  Menschen  nach  längerem  Gebrauch  von  Silher- 
nitrat  vielfach  beobachteten  und  auch  an  Tieren  unter  ähnlichen 


1)  Jacobi,  Arch,  f  exp.  Patb.  u.  Pkarmakol.  8,  198. 1877.    Literatiir. 

2)  Gaehtgens,  Üb.  d.  Wirkungen  des  Silbers  auf  die  Atmung  und 
den  Kreislauf.    Giefleii  1890. 
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Bedingungen  experimentell  erzeugten  Ablagerungen  von  fein 
verteiltem  metallischem  Silber  in  der  Haut  und  in  zahlreichen 
inneren  Organen.  Infolgedessen  zeigen  diese  Teile  die  unter 
dem  Namen  Argyrie  bekannte  dimkle  Färbung. 

An  der  Haut  finden  sich  die  Silberkömchen  in  der  oberen  Schicht 
des  Coriums  (Frommanni);  Riemer 2)),  in  den  Schweißdrüsen  und  den 
glatten  Muskelfasern  (Riemer).  An  Tieren  und  zwar  speciell  an  Ratten 
(Huet3))  und  an  Hunden  (Ball  und  Charcot«)),  bleibt  die  Hautfär- 
bung aus. 

Im  Darmkanal  ist  das  Metali  in  dem  Gewebe  der  Schleimhaut, 
besonders  aber  in  den  Zotten  des  Dünndarms  abgelagert  Die  Epi- 
thel! en  sind  allenthalben,  auch  an  der  Haut,  völlig  frei.  An  den 
übrigen  Organen  zeichnen  sich  die  folgenden  Teile  durch  reichliche 
Ablagerungen  aus:  die  Mesenterialdrüsen,  die  Plexus  chorioldei  des 
Gehirns  (Fr 0 mm ann,  Riemer),  die  Gelenkzotten  (Riemer),  an  Ratten 
der  Duodenalteil  des  Mesenteriums  (Hu et),  die  Intima  der  Aorta 
(Riemer),  die  Leber  und  die  Nieren.  In  der  Leber  durchsetzen  reich- 
liche Silberausscheidungen  die  Wandungen  der  feineren  Pfortaderaste 
nnd  der  kleinen  Lebervenen  (Fromm ann),  die  Umgebung  der  Gallen- 
gänge  und  Arterien  sowie  auch  die  Grundsubsta^nz  des  Bindegewebes 
zwischen  den  Acini  (Riemer).  In  den  Nieren  sind  die  Glomeruli  der 
hauptsächlichste  Sitz  der  Ablagerungen,  auch  an  Ratten.  Doch  fehlen 
sie  auch  in  den  Pyramiden  und  besonders  an  den  Papillen  nicht  und 
sind  hier  an  und  z\idschen  den  Wandungen  der  geraden  Hamkanlüchen 
eingebettet  (Frommann,  Riemer,  Huet).  In  der  Substanz  des  Ge- 
hirns und  Rückenmarks  fand  sich  keine  Silberablagerung  (Riemer). 
Bei  der  Injection  von  Silberlösungen  in  das  Blut  hat  man  aach 
eine  Schwarzfärbung  der  Leukocyten  beobachtet  (Kobert  und  Samoj- 
loff,  1893). 


Die  Resorption  des  Silbers  vom  Magen  aus 
jedenfalls  nur  sehr  langsam.  Silber  Wirkungen,  die  bei  dieser 
Applicationsweise  entstehen,  sind  an  Menschen  nicht  bekannt 
Auch  zwei  Ratten^  die  länger  als  ein  Jahr  täglich  5—6  ing 
Silbernitrat  erhielten,  zeigten  keinerlei  Störungen  ihres  Be- 
findens und  die  Nieren  keine  Zeichen  VOU4  Nephritis  (Huet). 
Dagegen  traten  an  Kaninchen  nach  40 — 50  Tage  lang  fort- 
gesetzter Fütterung  mit  insgesamt  2 — 3  g  unterschwefligsaiureni 
Silbernatrium,  entsprechend  0;8— 1,2  Silber,  und  von  4  g  Sill>®^' 
pepton   Lähmungs  er  scheinungen  an   den  hinteren  Extre- 

1)  Frommann,  Virch.  Arch.  17,  135.  1859. 

2)  Riemer,  Arch.  d.  Heilk.  16.  296  u.  385.  1875;  17.  330.  1876. 
3J  Huet,  Journ.  de  l'Anat.  et  de  la  PhysioL  9,  408.  187a 

4)  Ball  u.  Charcot,  Gaz.  m6d.  de  Paris.  1865.  620. 
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ini täten  auf  (Bogoslowski*)).  Bei  der  Anwendung  des 
Salpetersäuren  Silbers  unter  ähnliclien  Bedingnngen  gingen  die 
Kaninchen  unter  Abmagerung  zugrunde,  anscheinend  infolge  ver- 
minderter Xahrungs aufnähme,  nnd  neben  Verfettungen  in  ver- 
schiedenen Orgauen  fanden  sich  in  den  Nieren  trübe  Schwellung^ 
Verfettung  und  Zerfall  von  Epithel ien  der  Harnkanälchen 
(v,  Rözsahegzi^)), 

Üh«r  das  Auftreten  von  Silber  im  Harn  nach  innerlichem 
Oebrauch  seineT  Präparate  aind  die  Angaben  geteilt.  Abg-esehen  von 
einigen  älteren  positiven  llesaltaten  wollen  in  neuerer  Zeit  Majengon  und , 
Bergeret  (1873)  es  auf  elektrolj^tiscbem  Wege  nacbgcwiesen  haben* 
Jacobi^)  dagegen  konnte  das  Metall  im  Harn  von  Kaninchen  Belbst 
nach  längere  Zeit  fort^eset^ster  subcutaner  Application  nicht  finden. 

Der  Grund  der  geringen  Wirksamkeit  der  Silber- 
verbindungen bei  arzneilichem  Gebrauch  oder  bei  Fütterung 
an  Tieren  ht  bauptsächlich  darin  zu  suchen^  daß  die  kleinen 
Mengen,  die  resorbiert  werden^  sehr  bald  nach  dem  Durchgang 
durch  die  Wandungen  des  Verdauongskanals  zum  großen  Teil 
zu  Metall  reduciert  und  dann    abgelagert  werden  (Jacobj). 

Wenn  man  an  Manschen  nach  dem  innerliohen  Gebrauch 
des  Salpetersäuren  Silber»  niemals  andere  als  iocalo  Ver- 
änderungen beobachtßt  hat,  so  darf  man  von  vornherein  auch 
keine  therapeutischen  Erfolge  erwarten,  welche  von  einer 
Wirkung  auf  das  Nervensystem  abhängen. 

Man  gebraucht  das  Silber  wohl  nocli  gegenwärtig  in  ver- 
schiedenen Nervenkrankheiten,  insbesondere  bei  Epilepsie  and 
progressiver  Rückenmark  aparalyaej  früher  häufig  auch  bei  Veita- 
tanz,  Manie  und  Hjsterie.  Dieser  Gebrauch,  aber  in  Form  des  metalliachen 
Silbers,  atatnmt  nach  Libavins  ans  den  Zeiten  der  Kaballah,  in  denen 
man  annahm,  daß  dich  das  Hilber  zum  Morbus  cerebri  lunaticus  wie  die 
Luna  zum  Cerebram  verhalte,*) 

Dieses  Nervenmittel  hat  ira  Laufe  der  Zeiten  wechselnde  Schick- 
sale  durchzumachen  gehabt.  Während  es  von  einzelnen  Ärzten  auf  das 
wärmste  empfohlen  wurde,  verwarfen  es  andere  ebenso  entsebieden; 
zeitweilig  geriet  es  sogar  ganz  in  Vergessenheit,  um  dann  später  wieder 
aufzutaaciten.  Gegenwärtig  ist  sein  Gebrauch  als  Nervenmittel  in  Ab- 
nahme begriffen,  wird  aber  voraussichtlich,  wie  es  bisher  immer  ge- 
schehen Ist^  nach  einiger  Zeit  wieder  zunehmen. 

^_  1)  Bogoslo wßki,  Virch.  AtcIl  46,  409,  1869. 

^m  2)  v,  Eözsahegzi,  Arch.  f,  exp,  Patb.  u.  Phannakol,  9.  9S9.  1878, 

^B  3)  a.  a.  0.  oben  S,  525. 

^^  4)  Kr  ahmer.    Das   8ilber    als    Arzneimittel    betrachtet      Halle 
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Ein  Teil  des  resorbierten  Silbers  wird  schon  in  der 
Magen-  und  Darmwand  reduciert  nnd  auf  der  Schleim- 
haut unmittelbar  unter  der  Epithelialschicht  in  Form  schwarzer 
Kömchen  abgelagert.  In  dieser  Weise  entsteht  eine  ausge- 
breitete Argyrose  des  Verdauungskanals  (Jacobi).  Es 
kann  wohl  die  Frage  aufgeworfen  werden,  ob  eine  derartige 
„Versilberung''  des  Darms  irgend  eine  Bedeutung  in 
therapeutischer  Beziehung  hat  Das  salpetersaure  Silber,  welches 
in  so  ausgezeichneter  Weise  zugleich  ätzend  und  adstringierend 
wirkt  (vergl.  oben  S.  524),  findet  nicht  nur  bei  Magen-,  sondern 
auch  bei  chronischen  Darmkatarrhen  zuweilen  mit  gutem 
Erfolg  eine  ausgedehnte  Anwendung.  Es  ist  nicht  anzunehmen, 
daß  das  Nitrat  im  unveränderten  Zustande  in  den  Darm  ge- 
langt und  hier  eine  eigentliche  Adstringierung  bewirkt,  weil 
es  schon  im  Magen  in  ein  Albqminat  oder  in  Chlorsilber  über- 
geführt werden  muß.  Indessen  läßt  sich  die  Frage  nach  der 
Bedeutung  einer  solchen  Versilberung  vorläufig  noch  nicht  ent- 
scheiden. 

Hinsichtlich  des  colloidalen  oder  sogenannten  lös- 
lichen Silbers,  das  unter  dem  Namen  Collargol  in  „Lösung^ 
oder  in  Salbenform  als  Antisepticum  bei  der  Wundbehandlung 
empfohlen  wird,  gilt  das  gleiche,  was  oben  (S.  523)  über  das 
colloidale  Quecksilber  gesagt  ist*)  Ob  das  Silber  überhaupt 
eine  specifisch  desinficierende  Wirkung  hat,  ist  noch  nicht  er- 
wiesen. 

Da  das  Gold  aus  seinen  Verbindungen  noch  leichter  redu- 
ciert wird  als  das  Silber,  so  ist  von  seiner  innerlichen  An- 
wendung keinerlei  allgemeine  Wirkung  zu  erwarten.  Auch 
als  locales  Mittel  ist  es  ohne  Bedeutung.  Früher  war  das 
Goldchloridnatrium  gegen  j^dyskrasische*  Krankheiten  im  Ge- 
brauch. 

1.  Argentum  nitrienm,  Sübemitrat,  Höllenstein;  in  Stäbchenfonn 
Löslich  in  0,6  Wasser  und  10  Weingeist  Gaben  0,006—0,08!,  täglich 
bis  0,1! 

2.  Argentum  nitrieam  cum  Kalio  nitrico,  Lapis  mitigatns. 
SUbemitrat  1,  Ealiumnitrat  2,  zusammengeschmolzen  nnd  in  Stäbchen- 
form gegossen. 


1)  Die  Literatur  über  das  colloidale  Silber  bei  Schill,  Therap. 
Monatsh.  13.  162  n.  216.  1899. 
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14.  Gruppe  des  Kupfers  und  Ziuks. 

Die  pharmakologische  Zusammengehörigkeit  dos  Ku})forti 
und  Zinks  ergibt  sich  nicht  nur  aus  dem  gleichartigen  Vor- 
halten ihrer  leicht  löslichen  Salze  an  den  Applicationsatolleni 
sondern  beruht  vor  allen  Dingen  auf  den  ähnlichen  Wirkungen, 
die  sie  nach  der  Injection  ihrer  neutralen  oder  schwach  alka- 
lischen Doppelverbindungen  in  das  Blut  oder  unter  die  Haut 
hervorbringen. 

Die  Wirkungen  des  Kupfers  bestehen  in  einer  Lähmung 
der  Muskeln  sowohl  des  Skeletts  als  auch  des  Herzens,  und 
führen  an  Warmblütern  durch  Lähmung  des  letzteren  zum 
Tode  (Harnack^)).  Eine  direkte  Wirkung  auf  das  Contral- 
nervensystem  läßt  sich  nicht  nachweisen. 

An  Fröschen  genügen  0^—0,7  mg  CuO,  das  zweckmäßig  aU 
neutrale  weinsaure  Natriumdoppelverbindung  angewendet  wird,  um  in 
einigen  Stunden  die  Muskellähmung  herbeizuführen.  Tödliche  (iaben 
sind  bei  der  Einspritzung  unter  die  Haut  für  Kaninchen  r^O  mg,  für 
kleinere  Hunde  0,5  g  CuO,  bei  der  Injection  in  das  IHut  für  entere 
10—15  mg,  für  letztere  0,25  g  CuO  (Harnackj. 

Weit  schwächer  als  die  Eupfersalze  wirkt  die  Ouprial- 
buminsäurO;  in  welcher  das  Kupfer,  wie  das  Einen  in  dem 
Ferratin,  in  nicht  dissocürbarer  Bindung  enthalten  int  All* 
mählich  aber  wird  die  Verbindung  im  Organinrnui»  z^tmaizt,  und 
schließhch  erfolgt  der  Tod  unter  den  £r»<;hejnuugen  der  Wir- 
kung der  Eupferionen  (Schwarz 2);, 

Eupfersalze  sollen  an  Menschen  durch  Atzung  »cb  wi^re 
Vergiftungen  und  selbst  den  Tod  berF>eigefUbrt  baU^n.  Kino 
Atzung  des  Magens  und  Darmkanal«  durch  di/^i^^  Halz^^  ij^t  von 
vornherein  nicht  ausgeschlossen.  Sie  wird  ab^rr  nur  /lü«n  zu- 
stande kommen,  wenn  da«  Erbrechen,  weltth^»  dt^r  Aufnübmo 
der  Kupfersalze  regelmäßig  folgt,  erut  eintritt,  fun4'Jtid^m  vipu 
den  letzteren  bereits  eine  reichiUitt^  Mf;ng^  in  d^-u  iHnh  ti\ß^' 
gegangen  ist 

Da«  metaUii^he  Kupfer  wird  ziemlich  i*ri<jbt  g^J'/tt.  wi-uu  ^ 
gleichzeitig  mit   Säuren   und   mit  Luft  in  yM^tüUrufjfr  kowmU 
Speisen,  die  unter  solchen  Bedingung^;»  in  unv^rziii/iU?»  k  upf^r 
nen  Kuchengeschirren  zubereitet,  sisunentiU'M  niß^r  susfUewutiri 

1   Harnaek.  Arth.  l  exp.  Patk  u,  Fh^nuakoJ.  3,  44,  M574, 
2,  iiehwüTz,  ArdL  f,  exp.  Patli.  o.  FhanaakoJ   n,  i>fi   V^f^ 
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werden,  können  reichliche  Mengen  von  dem  Metall  aufhehmen 
und  zu  derartigen  Vergiftungen  Veranlassung  geben.  In  den 
meisten  Fällen  werden  die  Vergiftungserscheinungen  auf  Er- 
brechen und  andere  leichtere  Magen-  und  Darmbeschwerden 
beschränkt  bleiben.  Von  den  in  der  Literatur  verzeichneten 
Fällen  von  acuter  Kupfervergiftung  ist  sicher  ein  Teil  auf 
Rechnung  verdorbener  Nahrungsmittel  zu  setzen. 

Eine  der  chronischen  Bleivergiftung  entsprechende  chronische 
Eüpfervergiftung  ist  nicht  bekannt.  Es  ist  seit  dem  18.  Jahr- 
hundert durch  zahlreiche  übereinstimmende  Beobachtungen 
sicher  festgestellt,  daß  das  Kupfer  bei  seiner  hüttenmäßigen 
Gewinnung  und  weiteren  Verarbeitung  zu  Gesundheitsstörungen 
keinen  Anlaß  gibt.  Unter  vielen  Kupfer-  und  Messingarbeitem 
fand  L.  Lewin  ^)  keinen,  der  irgendwelche  Allgemeinstörungen 
aufwies,  geschweige  denn  an  Kupfervergiftung  litt.  Es  liegen 
auch  zahlreiche  Versuche  vor,  in  denen  von  Gesunden  und 
Kranken  metallisches  Kupfer,  Kupferoxyd  und  verschiedene 
Kupfersalze  längere  Zeit  hindurch  in  größeren  Gaben  ge- 
nommen wurden.  Außer  gelegentlich  auftretendem  Erbrechen 
wurden  dabei  keinerlei  Vergiftungserscheinungen  beobachtet.^) 
Es  ist  daher  in  hohem  Grade  unwahrscheinlich,  vielleicht  ganz 
ausgeschlossen,  daß  die  durch  das  bekannte  Verfahren  der 
Kupferung  schön  grün  gefärbten  Gemüse-  und  Obstconserven 
gesundheitsschädlich  wirken  könnten. 

Grünes  Gemüse  und  Obst,  hauptsächlich  Erbsen,  Bohnen, 
grüne  Pflaumen,  nehmen  bei  der  Verarbeitung  zu  Conserven 
ein  schmutzig  gelbliches  Aussehen  an,  bleiben  aber  lebhaft 
grün  gefärbt,  wenn  sie  Kupfer  enthalten,  dessen  Menge  in  1  kg 
solcher  Conserven  zwischen  0,01  und  0,27  g  schwankt,  in  der 
Regel  aber  0,01 — 0,02  g  beträgt.  Das  Kupfer  ist  nach 
Tschirch^)  an  Chlorophyll  und  seine  Zersetzungsprodukte  so- 
wie an  EiweißstofFe  gebunden. 

Fast  unübersehbar  ist  die  Zahl  der  Fütterungsversuche  mit  Kupfer- 
salzen   an  Tieren,    und    solche  Versuche   bilden    namentlich   beliebte 


1)  Lewin,   Untersuchungen    an   Kupferarbeitem.     Deutsche  med. 
Wochenschr.  1900.  Nr.  43. 

2)  Literatur  bei  Lewin,  a.  a.   0.,  und  bei  Baum   und  Seeliger, 
Arch.  f.  wissensch.  u.  prakt.  Tierheilk.  2i.  1.  u.  2.  Hft.  1898. 

3)  Tschirch,   Das  Kupfer  vom  Standpunkte  der  gerichtl.  Chem., 
Toxikol.  u.  Hygiene.    Stuttgart  1893. 
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Disaertationatbetnata*  Die  Resultate  sind  im  großen  und  ganzen  in  allen 
Füllen  die  gleichen  gewesen.  Das  Kupfer  seliadete  niclit,  bis  schließlich 
infolge  einer  allniäbnch  zustande  kommenden  cbroniachen  Ätznng  des 
V^erdauuno^Bkanala  Abmagerung  eintrat  und  die  Ttore  eclilie&lich  an  alb 
gemeiner  Schwäcbe  augrunde  gingen, 

B  a  L  e  t  z  k  i  ( 1857)  st e Ute  unt er  Pelikans  Leitung  mit  verschieden en 
Kupfersahen  3G  Yersucbe  an  Hunclen,  Katzen  und  Kaninchen  an.  Nach 
kleineren,  längere  Zeit  fortgesetzten  Gaben  trat  der  Tod  unter  Ab- 
magerung- ein,  und  an  der  Magen-  und  Darm  schleim  baut  fanden  sich  Er- 
weichungen und  liiimorrbagische  Erosionen,  Zu  dem  Resultate,  daß  die 
Kupfersalzc  in  dem  hier  in  Hede  stehenden  Sinne  nicht  giftig  sind, 
kamen  zahlreielie  Forscher^  namentlich  Danger  und  F landin  (18i4), 
Galippe  (1875),  Burcq  und  Du  com  (1877). 

Baum  und  Seeliger  i)  fütterten  in  22  Vorsuchen  Hunde ^  Katzen, 
zwei  Ziegen  und  ein  Schaf  längere  Zeit  hindurch  —  in  einem  Yer- 
aucUe  fast  ein  Jahr  lang  —  hauptsächlich  mit  schwefelsaurem,  essig- 
saurem und  {ilsaurem  Kupfer.  Die  „e  h  r  o  n  i  a  c  h  e  K  u  p  f  e  r  v  e  r  g  i  f  t  u  n  g**, 
die  sie  dabei  erzielten,  bestand  in  Abumgerung,  Schwäche^  Aufhören  des 
Appetits,  vereinzelt  j,Haarau9faU"i  Krumpfe,  chronbchem^  mehr  oder 
iveniger  heftigem  Darmkatarrh ;  in  Leber  und  Nieren  fand  sich  parenchy- 
matöse Trübung  und  fettige  Degeneration  der  Epithelzellcn.  Aber  auch 
diese  Erscheinungen  traten  nicht  in  allen  Yorsuehen  ein. 

Krankhafte  YeTänderungen  in  der  Leber  und  den  Nieren  waren 
neben  Abmagerung,  Behw^ächej  Anämie  und  Darmerscheinungen  auch  in 
den  Versuchen  von  Ellen  berger  und  Hofmeister  (1883),  Fi  lehne 
( 1 895)  und  B  r  a n  d  l  ^)  vorhanden.  W cnn  F  a  1  c  k  u n d  N  e  e  b  e  ( 185 7}  nach 
grösseren  innerlichen  Gaben  des  Acetats  und  anderer  Ivupfer&alze  der 
Fettsäuren  die  Tiere  unter  Respirationastörungen  an  llerzlähmung  zu- 
grunde gehen  sahen^  so  kann  die  letztere  ebensogut  eine  Teil- 
erscheinung  allgemeiner  Schwäche,  wie  eine  Folge  der  Atzung 
der  Schleimhäute  des  Verdauung^kanals  gewesen  sein,  durch  welche  die 
Kesorption  ermöglicht  T\Tirde.  Feltz  und  Ritter  (1S77)  fanden  im  Harn 
viel  Kupfer,  als  f^ie  durch  das  Öiilf^it  und  Ac etat  dieses  Metalls  an  Hunden 
Magen-  und  Daimontzündu  ng  erTseugten.  Hier  besteht  Über  den  Zusammen- 
hang der  Resorption  mit  der  Atzung  der  Schleimhaut  kein  Zweifel 

Das  Zink  wirkt  mnskel lähmend  wie  das  Kupfer,  iiur 
schwächen  Ob  es  außerdem  eine  direkte  Wirkung  auf  das 
Nervensystem  ausübt^  iet  vorläufig  noch  uüentscbieden*  Die 
einzigen  Erscheinungen^  die  auf  eine  solche  Wirkung  hindeuten^ 
lind  Unruhe,  Schreckhaftigkeitj  Sucht  zum  Nagen.  Sie  treten 
auch  bei  längere  Zeit  fortgesetzter  Fütterung  verschiedener 
Saugetierarten  mit  Zinkoxjd  neben  Erbrechen  und  Durchfällen 


1)  a.  Ä,  0.  oben  S.  530. 

2)  Brandl,  Arbeiten  a.  d.  KaiserL  Gesundheitsamte  18*  104,  1896. 
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auf  und  sind  von  Zuckungen  in  den  Gliedern  und  zuweilen  von 
Krämpfen  begleitet  (Michaelis^)). 

Die  Zinkverbindungen  werden  in  ähnlichen  Fällen  wie 
das  Silber  gegen  Nervenkrankheiten,  besonders  bei  Epi- 
lepsie und  neuralgischen  Leiden,  gebraucht  Obgleich  nach 
den  Versuchen  an  Tieren  die  Möglichkeit  einer  Wirkung 
dieses  Metalls  auf  das  Nervensystem  selbst  nach  innerlicher 
Darreichung  nicht  ohne  weiteres  in  Abrede  gestellt  werden 
darf,  so  fehlt  es  doch  sowohl  an  einer  rationellen  als  auch  an 
einer  ausreichenden  empirischen  Grundlage  für  eine  derartige 
Anwendung. 

Der  fortdauernde  Widerspruch  der  Meinungen  über  den 
Nutzen  des  Zinks  in  den  genannten  Krankheiten  und  der  Mangel 
einer  kritischen  Untersuchung  gestatten  es  vorlaufig  nicht,  zu  einer 
erfahrungsgemäßen,  von  der  subjectiven  Überzeugung  freien  Beurteilung 
der  Sachlage  zu  gelangen.  Bei  weiteren  therapeutischen  Versuchen  wird 
es  vor  allen  Dingen  darauf  ankommen,  durch  eine  geeignete  Appli- 
cationsweise  eine  sichere  Resorption  des  Zinks  zu  erzielen.  Doch  ist  da- 
bei die  Gefahr  im  Auge  zu  behalten,  daß,  z.  B.  auch  nach  der  subcu- 
tanen Injection  der  nicht  ätzenden  Doppelverbindungen,  Nierenent- 
zündung entstehen  könnte. 

Eine  chronische  Zinkvergiftung  ist  ebensowenig  be- 
kannt wie  eine  chronische  Kupfervergiffcung.  Auch  an  Tieren 
gehen  vom  Magen  aus,  falls  eine  Atzung  ausgeschlossen  bleibt, 
erhebliche  Mengen,  die  eine  Vergiftung  hervorrufen  könnten, 
nicht  in  das  Blut  und  die  Gewebe  über  (vergl.  Brandl  und 
Scherpe^)  und  Jacobj^)). 

^  Die  Kupfer-  und  Zinksalze  rufen  in  derselben  Weise 
wie  die  Antimonverbindungen  (oben  S.  487)  Erbrechen  hervor, 
das  von  einer  localen  Einwirkung  auf  die  Magenschleim- 
haut abhängt,  da  es  ausbleibt,  wenn  das  Kupfer  in  Form 
der  weinsauren  Natriumdoppelverbindung  in  das  Blut  ein- 
gespritzt wird.  Eine  ausgedehnte  praktische  Anwendung 
findet  in  dieser  Richtung  nur  das  Kupfersulfat.  Wenn 
das  letztere  in  den  Magen  gelaugt,  so  tritt  das  Erbrechen 
früher  ein  als  die  Atzung  und  bewirkt  zugleich  die  Ent- 
leerung  des    Salzes.     Man    darf  daher    größere,    den   Erfolg 


1)  Michaelis,  Arch.  f.  physiol.  Heilk.  10.  109.  1851. 

2)  Brandl   u.  Scherpe,  Arbeiten  a.  d.  Eaiserl.  Gesundheitsamte. 
15.  185.  1899. 

3)  Jacobj,  Arbeiten  a.  d  Kaiserl.  Gesundheitsamte.  15.  204.  1899. 
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sichernde  Gaben  anwenden,  ohne  befürchten  zu  müssen,  daß 
eine  schädliche  Atzmig  entsteht  Da  außerdem  bei  intacter 
Schleimhaut  von  der  Resorption  abhängige  ^  unerwilnscbte 
Wirkungen  nicht  in  Frage  kommen ,  so  behauptet  das  Kupfer- 
ßulfat  seinen  Platz  als  Brechmittel  neben  dem  Äpomoi-phin, 

Als  Expectorans  eignet  sich  das  Kupfersnlfat  dagegen 
nicht,  weil  durch  dasselbe  die  ohnehin  kurz  dauernde  Nausea  und 
die  übrigen  zu  ihr  gehörenden  Erscheinungen  (vergh  obenS,  189 
u.  488)  ohne  darauf  folgendes  Erbrechen  nicht  leicht  hervor- 
zurufen sind. 

Verschiedene  Verbindungen  der  beiden  Metalle  finden  eine 
ausgedehnte  Anwendung  als  looale  Mittel,  Das  Zinkoxjd 
ist  in  Form  einer  Fettsalbe,  in  der  es  iu  geringer  Menge  an 
Fettsäuren  gebunden  vorkommt ^  ein  gelindes  Adstringens* 
Zweckmäßiger  wäre  voraussichtlich  ulsaures  Zink  mit  Fett 
vermischt 

Das  Zinkchlorid  ist  ein  reines  Atzmittel  (vergL 
oben  S.  467  n,  469)  und  bildet  einen  weichen  Atzschorf,  Es  kann 
für  chirurgische  Zwecke  daher  in  solchen  Fällen  angewendet 
werden,  in  denen  ein  fester  Ätzschorf  vermieden  werden  soll, 
welcher  das  tiefere  Eindringen  des  Mittels  verhindert  und  die 
Wirkung  auf  die  Oberfläche  beschränkt  (vergL  oben  S,  466)*  Auch 
bei  der  Anwendung  der  zerstörenden  Ätzmittel  zur  Desinfection 
von  Wunden  darf  ein  fester,  oberfläclilicher  Schorf  sich  nicht 
bilden,  weil  unter  ihm  leicht  Infectionsstoffe  zurückbleiben 
könnten.  Ein  solche  Schorf  läßt  sich  durch  das  Zinkchlorid 
unter  allen  Metallsalzen  am  besten  vermeiden. 

Die  Sulfate  der  beiden  Metalle  dienen  bei  solchen  äußer- 
lichen Erkrankungen,  in  denen  man  zugleich  eine  oberfläch- 
liche zerstureude  Atzung  und  eine  vorübergehende  Reizung 
und  darauf  eine  Adstringierung  hervorzubringen  wünscht  (vergl, 
oben  S.  469), 

L  Zincum  oxydatum,  Zinkoxyd,  Gaben  0,05— OiS,  täglich  Im 
2^i\  m  Pulvern. 

2*  Zincum  oxydatuiu  cm  dum,  rohes  Zinkoxyd. 

H,  Unguentum  Zinci^  Zinkaalbe.  Hobes  Zinkoxyd  1^  Seh  w  eine - 
sehmak  ^. 

4.  Zineura  aceticuiu,  Zinkaeetat;  in  3  Wasser  und  36  Weingeist 
lÖsUcb,    Gaben  0,03— OJ,  täglich  bis  0,3,  in  Lösungen. 

5.  gincum  sulf aricum,  Zinksulfatj  ZuSOi+THaO ;  in  0,6 Wasser löaUch. 
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6.  Zincuin  chloratum,  Zinkchlorid.  Zerfließliches  Pnlver.  Als  Atz- 
mittel wird  es  mit  dem  gleichen  Teile  Starkemehl  yermischt  (Canqooins 
Paste). 

7.  Cuprom  solftirioum,  Knpfersolfat,  schwefelsaures  Knpfer, 
C11SO4+5H2O;  in  3.5  Wasser  löslich.  Gaben  als  Brechmittel  1,0  in  dO 
Wasser,  alle  5  Minuten  1  TeelöffeL 

8.  Coprom  sulfnricnm  crndnm,  EopfervitrioL  Kann  als  Des- 
infectionsmittel  gebraucht  werden  (vergL  oben  S.  470). 

9.  Cnprom  alominatnm.  Geschmolzenes  Gemenge  von  gleichen 
Teilen  Alaun,  Kupfersulfat  und  Kaliumnitrat. 


15.  Gruppe  des  Bleis. 

Das  Blei  wird  anscheinend  auch  Ton  der  gesunden^  un- 
versehrten Schleimhaut  der  Verdauungsorgane  resorbiert,  aber 
nur  sehr  langsam  und  in  kleinen  Mengen.  Daher  entwickelt 
sich  die  charakteristische  chronische  oder  eigentliche  Blei- 
vergiftung nur  allmählich  bei  Personen,  die  längere  Zeit  hin- 
durch in  Bleihütten,  Bleiweiß-  und  Bleioxydfabriken  beschäftigt 
sind  oder  mit  Bleipräparaten,  besonders  mit  den  Bleifarben, 
aber  auch  mit  dem  metallischen  Blei  zu  hantieren  haben.  Die 
Resorption  kommt  dadurch  zustande,  daß  das  Blei  in  ver- 
schiedener Weise,  namentlich  von  den  mit  Blei  verunreinigten 
Händen,  in  den  Mund  und  von  da  weiter  in  den  Magen  und 
Darmkanal  gelangt.  Eine  Vergiftung  durch  Resorption  von 
der  Haut  aus,  wie  beim  Quecksilber,  scheint  nicht  vorzu- 
kommen. 

Mit  Ausnahme  des  kieselsauren  Bleies,  wie'  es  in  guten  Bleigläsern 
und  Glasuren  enthalten  ist,  sind  alle  Bleiverbindungen  giftig,  auch  die 
in  Wasser  unlöslichen,  wie  das  Bleisulfat  und  Bleioxyd,  und  auch  das 
Schwefelblei  und  das  metallische  Blei,  da  diese  an  der  Luft  leicht  oxydiert 
werden. 

Die  Erscheinungen  der  chronischen  Bleivergiftung  be- 
treffen hauptsächlich  den  Darm,  die  Muskeln,  die  Gelenke 
und  das  Centralnervensystem.  Am  Zahnfleisch  macht  sich 
gleich  anfangs  der  bläulichgraue  Bleisaum  bemerkbar,  dann 
folgen  die  Bleikolik,  die  Bleilähmung,  die  Erkrankung  an 
den  Gelenken  (Arthralgia  saturnina)  und  die  Gehirner- 
scheinungen (Encephalopathia  saturnina)  und  außerdem 
Blutarmut,  Nierenleiden  und  gichtische  Zustände. 

Eine  acute  Bleivergiftung  durch  Resorption  könnte  an 
Menschen  nur  zustande  kommen,  wenn  bei  der  Aufnahme  großer  Mengen 
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löslicher  Bleipräparate  eine  Ätzung  der  Schleimhäute  des  Verdauungs- 
kanals hervorgerufen  und  dadurch  das  Hindemiß  für  die  Kesorption 
weggeräumt  wird.  Doch  handelt  es  sich  bei  solchen  acuten  Vergiftungen, 
mindestens  in  der  Kegel,  nur  um  eine  Ätzung,  also  um  eine  Gastroenteritis 
toxica  ohne  gleichzeitige  Resorption  von  Blei. 

Die  Wirkungen  des  Bleis  nach  seiner  Resorption  lassen 
sich  an  Tieren  in  der  acutes ten  Form  nur  mit  Hilfe  der 
metallorganischen  Verbindungen  sicher  hervorrufen. 

Das  Blei  ist  in  Form  seiner  Salze  in  allen  alkalischen  Flüssigkeiten 
unlöslich  und  kannlidaher  in  solchen  Lösungen  nicht  indasBlut  ein- 
gespritzt werden.  Man  gelangt  aber  auf  einem  Umwege  leicht  zum 
Ziele,  wenn  man  geeignete  metallorganische  Bleiverbindungen  anwendet 
In  den  Versuchen  von  Harnack^)  diente  dazu  das  essigsaure  Bleitriä- 
thyl,  das  im  Organismus  zersetzt  und  in  gewöhnliche  dissocürbare  Ver- 
bindungen übergeführt  wird.  Die  unzersetzte  Base  bewirkt  bei  der  In- 
jection  in  das  Blut  Somnolenz  und,  ähnlich  wie  das  Cholin  (vergl.  oben 
S.  83),  Stocken  der  Kespiration.  Allmählich  treten  dann  die  lonen- 
wirkungen  des  Bleis  auf. 

An  Fröschen  werden  die  Muskeln  durch  das  Blei  in 
einen  Zustand  versetzt,  in  welchem  sie  bei  andauernder 
Arbeitsleistung  rasch  ermüden,  ohne  eine  Abnahme  der  Er- 
regbarkeit zu  zeigen.  Allmählich  geht  auch  die  letztere  ver- 
loren, und  der  Muskel  stirbt  in  den  stärksten  Graden  der 
Wirkung  völlig  ab  und  fällt  dann  einer  nur  mäßigen  Toten- 
starre anheim.  Schon  vorher  kommt  das  Herz  infolge  der 
Lähmung  seines  Muskels  zum  Stillstand. 

An  Kaninchen  tritt  ebenfalls  die  Muskellähmung  in 
den  Vordergrund  und  erstreckt  sich  auch  auf  das  Herz.  Die 
Tiere  gehen  an  den  Folgen  dieser  Wirkung  zugrunde.  An 
Katzen  stellen  sich  bei  langsamer  Vergiftung  Lähmungs- 
erscheinungen ein,  die  vielleicht  von  einer  Muskelaffection  ab- 
hängen. An  Hunden  ist  von  der  letzteren  nichts  nachzu- 
weisen. 

Es  darf  wohl  nicht  bezweifelt  werden,  daß  die  Blei  lähm  ung 
beim  Menschen  als  eine  direkte  Bleiwirkung  auf  die  Muskeln 
aufzufassen  ist,  nur  tritt  zu  der  anfänglichen  einfachen  Gift- 
wirkung allmählich  die  Entartung  der  letzteren  hinzu.  Ihre 
Erregbarkeit  für  den  Liductionsstrom  erlischt  oder  ist  wenigstens 
vermindert,   während   sie   für   den   constanten  Strom   und   für 

1)  Harnack,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  9,  152.  1878. 
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mechanische  Reize  erhalten  bleibt  oder  sogar  zunimmt  Die 
Ansschauung^  daß  die  Bleilähmung  von  einer  „primären  Rücken- 
marksaffection^  abhänge,  steht  weder  mit  den  pharmakologischen 
Tatsachen  noch  mit  den  Sektionsbefunden  bei  Menschen  in 
Einklang. 

An  Kaninchen,  welche  nach  täglicher,  innerlicher  Verabreichung 
von  4  g  Bloisulfat  innerhalb  3—4  Wochen  zugrunde  gegangen  waren, 
fand  sich  das  Blei  am  überwiegendsten  und  constantesten  in  den  Muskeln, 
während  es  im  Centralnervensystem  fast  nie  oder  nur  spurenweise  anzu- 
treffen war  (Gusser ow,  1861). 

Die    Gehirnerscheinungen    lassen    sich    experimentell 
leicht  an  Hunden  hervorrufen.   Es  sind  eigentümliche,  chorea- 
artige,    bis    zu   förmlichen   Convulsionen   sich    steigernde  Be- 
wegungen, die  ohne  Beeinträchtigung  der  Sensibilität  und  des 
Bewußtseins   auftreten.     Die  Tiere   gehen   schließKch    an  den 
Folgen  einer  Lähmung  der  motorischen  Gebiete  des  Central- 
nervensystems  zugrunde.     Die  genannten  Erregungssymptome 
werden  auch  an  Katzen  und  Tauben  beobachtet.     Ein  Teil 
der  Erscheinungen,  welche  die  Encephalopathia   saturnina 
bei  Menschen  bilden,    darunter  die  epileptiformen,   mit  Koma 
gepaarten  Krämpfe,  sind  unzweifelhaft  direkte  Bleiwirkungen, 
während  ein  anderer  Teil  derselben,  namentlich  die  psychischen 
Exaltations-  und  Depressionszustände,  der  Kopfschmerz  und  die 
Amaurose,  ähnlich  wie  die  Symptome  der  chronischen  Alkohol- 
vergiftung, als  Folgen  einer  längere  Zeit  anhaltenden  primären 
Wirkung  aufzufassen  sind. 

Die  Arthralgia  saturnina,  welche  an  Menschen  eine 
häufige  Erkrankungsform  der  chronischen  Bleivergiftung  bildet, 
ist  an  Tieren  nicht  beobachtet  worden.  Heftige  Schmerzen 
in  den  Gelenken  und  den  zunächst  liegenden  Muskeln,  sowie 
krampfhafte  Contractionen  der  letzteren,  welche  an  den  Extre- 
mitäten häufig  die  Flexoren,  am  Rumpf  die  Extensoren  des 
Rückens,  am  Thorax  alle  Muskeln  befallen,  sind  die  Symptome 
der  Arthralgie,  über  deren  Genese  sich  nichts  Sicheres  angeben 
läßt 

Durch  die  acute  Blei  Wirkung  auf  den  Darm  werden 
an  Hunden  und  Katzen  verstärkte  peristaltische  Bewegungen 
und  krampfartige  Contractionen  des  Darmrohres  mit  heftigen 
Kolikschmerzen,  an  Kaninchen  bloß  einfache  Durchfalle 
hervorgerufen.     Da  der  Darm  durch  Atropin  wieder  in  Ruhe 
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versetzt    wird,  so   hängen    die    Cootractionen    von    einer   Er- 
regtirig  der  motori sehen  Darmnerven  ab. 

Bei  der  Bleikolik^  welche  an  Menschen  die  häufigste 
Krankheitsform  der  chronischen  Bleivergiftung  iat^  apielen  die 
anfallsweise  auftretenden  Darmcont r actione n  die  Hauptrolle, 
Indessen  scheinen  auch  in  anderen  UnterleibsorganGu  direkt 
von  der  Bleiwirkung  abhängige  krampfhafte  Zustände  vorzu- 
kommen. An  benachbarten  Organen  können  letztere  auf 
reflectorischem  Wege  entstehen.  Die  Beschaffenheit  des 
Pulsesj  welcher  verlangsamt,  voll  und  hart  ist,  hängt  an- 
scheinend von  der  durch  die  Compression  der  Darmgefät^e  be- 
dingten Anhäufung  des  Blutes  in  den  übrigen  Organen  ab. 

Die   Äusseheidung   des  Bleis   findet  mit  dem  Harn  und 
auch   in  den  Darm    statt.       Der    Gebrauch    von    Jodkali  um 
begünstigt  den  Übergang  des  Bleis  in  den  Harn  (Melsens» 
1849;    Ottinger;   Annuschat*).      Bei   gleichzeitiger   Verab- 
reichung von  Bleipräparaten  und  Jodkalium  kommt  auch  eine 
-verstärkte    Eesorption    von  Blei    als   Folge    einer    Atzung   der 
Schleimhäuto  durch  das  im  Magen  gebildete  Jodblei  in  Frage. 
J)ie  vermehrte  Resorption  kann    dann    die  Veranlassung  einer 
gesteigerten  Ausscheidung  sein. 

Di^  Galle  enthält  nur  dann  Blei^  wenn  die  Zufuhr  des 
letzteren  in  den  Magen  eine  reichliche  ist.  Bei  Verabreichung 
geringerer  Mengen  ist  die  Galle  frei  davon,  selbst  wenn  die 
Xeber  sich  noch  als  bleihaltig  erweist  (Annuschat^)), 

Die  geschilderten  Bleiwirkungen  haben  nar  eine  toxi- 
kologische Bedeutung;  für  therapeutische  Zwecke  werden 
|l«e  mcbt  verwendet.  Die  Blei  Verbindungen  dienen  gegen- 
^w artig  lediglich  als  local  wirkende  Adstrmgentieiij  über  deren 
Bedeutung  (oben  S.  464  u.  460)  das  nötige  gesagt  ist  Doch  muß 
noch  bemerkt  werden ,  daß  sie  bei  Magen-  und  Darmerkran* 
kungen  zu  vermeiden  sind,  weil  infolge  der  Resorption  die 
chronische  Bleivergiftung  entstehen  kann. 

Vor  nicht  sehr  langer  Zeit  glaubte  man  bei  innerlicher 
Darreichung  von  essigsaurem  Blei  auch  auf  entferntere  Organe, 
Ä.  B.  auf  die  Lunge^  bei  Blutungen  derselben  blutstillend  und 
bei  Entzündungen  adstringierend  wirken  zu  können. 


1)  Ännusebat,   Aicb.  1  exp.  Path    u.  Pharraakol.    10.  2GL  1879. 

2)  Ännuseliat,  Arclu  f.  exp,  Patb.  u.  PharTDakol  7,  45.  1877. 
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1.  Flumbum  acetioum,  Bleiacetat,  Bleizucker,  Pb(C2H3O2)2+3H20; 
in  2,3  Wasser  löslich.    Gaben  0,05—0,1!,  täglich  bis  0,3! 

2.  Plumbum  aceticum  cruduni,  rohes  Bleiacetat. 

3.  Liquor  Plumbi  subacetici,  Acetum  Plumbi,  Bleiessig.  Blei- 
acetat 3,  Bleiglätte  1,  Wasser  10.  Klare,  durch  die  Kohlensäure  der 
Luft  sich  trübende  Flüssigkeit. 

4.  Aqua  Plumbi,  Bleiwasser.  Bleiessig  1,  destill.  Wasser  49.  Es 
darf  etwas  trübe  sein! 

5.  Unguentum  Plumbi,  Bleisalbe.  Bleiessig  1,  Wollfett  1,  Paraffin- 
salbe  8. 

6.  Unguentum  Plumbi  tannici,  Tannin-Bleisalbe.  Gerbsäure  1, 
Bleiessig  2,  Schweineschmalz  17. 

*7.  Plumbumjodatum,  Jodblei ;  in  200  Wasser  löslich.   Schwaches 
Ätzmittel. 

Bleiglätte,  Mennige  und  Bleiweiß  dienen  als  Pflasterbestand- 
teile und  sind  als  solche  ganz  indifferent. 

16.  Grnppe  des  Zinns. 

Das  Zinn  gehört  zu  den  Metallen,  deren  Salze  von  der 
unversehrten  Schleimhaut  des  Magens  und  Darm- 
kanals  nicht  resorbiert  werden.  Doch  kann  bei  längerer 
Aufnahme  größerer  Mengen  allmählich  Atzung  und  Resorption 
eintreten,  was  aber  nur  bei  Versuchen  an  Tieren  in  Betracht 
kommt  Vergiftungen  an  Menschen  durch  das  Zinn  sind  nicht 
bekannt,  und  deshalb  pflegt  man  die  kupfernen  Kochgeschirre 
und  andere  zur  Aufnahme  von  Nahrungsmitteln  dienende 
Geräte  zu  verzinnen. 

Bei  der  Einspritzung  des  Zinns  in  das  Blut  in  Form 
des  weinsauren  Zinnoxydulnatriums  oder  des  dem  Bleitriäthyl 
entsprechenden  essigsauren  Zinntriäthyls  (vergL  oben  S.  535) 
kann  der  Tod  in  wenigen  Stunden  durch  Lähmung  des  Central- 
nervensystems  erfolgen.  Nach  der  Injection  der  kleinsten  töd- 
lichen Gaben  des  Doppelsalzes  in  das  Blut  von  Kaninchen  ver- 
halten sich  die  Tiere  2 — 3  Tage  lang  meist  völlig  normal  oder 
bieten  nur  die  Erscheinungen  von  Mattigkeit  und  Trägheit;  dann 
erst  stellen  sich  Vergiftungserscheinungen  ein:  allgemeine 
Schwäche  und  Abnahme  der  Bewegungsßihigkeit,  erst  Muskel- 
zuckungen und  dann  Krämpfe,  Durchfälle,  aber  nie  blutige,  bei 
Hunden  auch  Erbrechen.  Der  Tod  erfolgt  erst  am  5.  oder 
6.  Tage  durch  allgemeine  Lähmung  des  Centralnervensystems. 
Bei  der  Sektion  zeigt  sich  die  Darmschleimhaut  stark  hyperä- 
misch  und  katarrhalisch  afficiert. 
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Bemerkenswert  ist,  daß  nach  der  EiiiBpritzimg  kleinerer 
Gaben  der  MetallüSUBg  in  das  Blut  bis  zum  Eintritt  der 
Vergiftung  mehrere  Tage  vergehen  können,    daß  idso 

erßt  in  dieser  Zeit  die  zur  Vergitinng  erforderlichen  Mengen 
von  Zinn  aus  dem  Blute  in  die  Gewebe  resorbiert  werden. 

17-  Crruppe  des  Wismuts. 

Als  loeale  Mittel  werden  in  Wasser  unlösliche  Wismut- 
präparate bei  Magen-  und  Daniierki-aukungen,  bei  Hautkrank- 
heiten und  als  Antiseptica  bei  der  Wundbehandlung  angewendet 

Das  basisch  Salpetersäure  Wismut  (Magistenum 
Bismuti)  ist  in  Wasser  unlöslich  und  deshalb  unter  gewöhn- 
lichen Verhältnissen  unwirksam.  Seihst  in  den  Magen  kann 
das  völlig  arsenfreie  Präparat  in  größeren  Mengen  gebracht 
werden^  ohne  Schaden  zu  verursachen.  Doch  wird  dabei  ein 
kleiner  Teil  in  der  sauren  Magenflüssigkeit  gelöst  und 
wirkt  dann  adstringierend  und  antiseptiscK 

Da  die  Lösung,  d.  h.  die  Umwandlung  in  die  wirksame 
Verbindung,  durch  die  Verdünnung  der  Magensäure  be- 
schränkt ist,  so  kann  man  dieses  Präparat  in  solchen  Fällen 
mit  Vorteil  anwenden,  in  denen  es  darauf  ankommt,  einen 
gleichmäßigen  gelinden  Grad  jener  Wirkung  längere 
Zeit,  w^ochen-  und  selbst  monatelangj  zu  unterhalten.  Wis- 
mutvergiftüngen  sind  darnach  nicht  beobachtet  worden,  weü 
die  Schleimhaut  dabei  nicht  soweit  verändert  wird,  daß  eine 
Resorption  eintreten  kann  (vergL  oben  S.  471  n.  495). 

Statt  des  basischen  Wkaiutiiitrats  werden  in  neuester  Zeit  für  die 
gleichen  Zwecke,  auch  mnerlich  hei  Dur^lif allen  und  Haderen  Darni- 
erkrank un gen,  verschiedene  andere  Wismutverbindungen  angewendet^  das 
basisch  gallussanre  Wismut  unter  dem  Kamen  Derma  toi,  das  frallus- 
samre  Wismutoxy Jodid  als  Airol,  sowie  verschiedeiae  Wismuteiweißver- 
bindungen,  darunter  die  Bismutose. 

Allgemeine  Wismutwirkungen  lassen  sich  an  Tieren  durch 
Einspritzen  von  weinsaurem  Wismutoxydnatrium  unter  die 
Haut  öder  in  das  Blut  hervorrufen  (vergL  H.  Meyer  und 
Steinfeld^)),  Bei  der  acuten  Vergiftung  bilden  anfalls- 
weise auftretende  klonische  und  tonische  Krämpfe  das 
Hauptsymptom,   und   der   Tod  erfolgt  während  eines  solchen 


^ 


1)  Steinfeldj  Ardi.  f.  exp.  Path.  u.  Phanuakol  30.  4(L  1885. 
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Anfalls.  An  curarisierten  Tieren  sinkt  der  Blutdruck  infolge 
centraler  Lähmung  der  Gefäßnerven  und  gleichzeitiger  Ab- 
schwächung  der  Herztätigkeit,  die  durch  einen  lähmungsartigen 
Zustand  der  motorischen  Herznerven  bedingt  wird.  Bei 
chronischem  Verlauf  der  Vergiftung  ist  der  Verdauungs- 
kanal in  hervorragender  Weise  beteiligt.  Es  stellen  sich 
Appetitverlust,  Erbrechen ,  Durchfölle  mit  Tenesmen  und, 
außer  an  Kaninchen,  Stomatitis  mit  Schwellung  und  Ge- 
schwürsbildung an  der  Mundschleimhaut  ein.  Dazu  kommen 
Unsicherheit  der  Bewegungen  und  mehr  oder  weniger  starke, 
nur  bei  sehr  langsamem  Verlauf  fehlende  tetanische  Krämpfe, 
Abmagerung,  Albuminurie  und  schließlich  Tod  unter  zu- 
nehmender Lähmung. 

Im  Dickdarm,  namentlich  am  Coecum  und  dem  Wurm- 
fortsatz, zeigt  die  Mucosa  in  ihrer  ganzen  Dicke  eine  von 
Schwefelwismut  herrührende  Schwarzförbung.  ^)  Daneben  finden 
sich  Geschwürsbildungen.  In  den  Nieren  tritt  parenchymatöse 
Nephritis  auf. 

Bei  Menschen  hat  man  nach  der  Anwendung  des 
basischen  Wismutnitrats  als  Verbandmittel  infolge  der  Ee- 
sorption  des  Metalloxyds  von  den  Wundflächen  ähnliche  Er- 
scheinungen auftreten  sehen,  und  zwar:  Stomatitis  mit  Schwel- 
lung und  Bildung  von  Pseudomembranen  in  der  Mundhöhle, 
Schwarzförbung  am  Bande  des  Zahnfleisches,  Verdauungs- 
störungen, Übelkeit,  Erbrechen,  Leibschmerzen,  Durchfälle, 
Albuminurie  mit  kömigen  Cylindem  im  Harn.  In  tödlich  ver- 
laufenen Fällen  fand  sich  im  Dickdarm  die  gleiche  Schwarz- 
färbung (Kocher,  1882;  Mahne,  1905)  wie  sie  an  Tieren 
experimentell  hervorgerufen  werden  kann. 

Die  Schwarzfärbung  und  die  Geschwürsbildungen 
entstehen  dadurch,  daß  das  in  den  Blut-  und  Lymphcapillaren 
circulierende  Metall  in  diesen  durch  den  an  Tieren  regelmäßig 
nur  im  Dickdarm,  nicht  aber  im  Magen  und  Dünndarm  vor- 
handenen Schwefelwasserstoff  niedergeschlagen  wird.  Das  ver- 
ursacht dann  an  der  Schleimhaut  neben  der  Schwarzfärbung 
Stase  des  Blutes,  nekrotischen  Zerfall  und  Substanzverluste. 
Alle  diese  V^eränderungen  treten  bei  Fütterung  der  Tiere  nut 
faulem  Fleisch,  infolge  der  Zufuhr  von  Schwefelwasserstoff,  in 


1)  Vergl.  die  farbige  Abbildung  bei  Steinfeld,  a.  a  0.  oben  S.  539. 
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verstärktem  Maße  auf,  bleiben  dagegen  bei  gleichzeitiger  inner- 
licher Verabreichung  von  Wismutiiitrat  aus,  weU  dabei  der 
Schwefelwasöerstoflf  geboiiden  und  an  dem  Eindringen  in  die 
Darm  wand  verhindert  wird  (H.  Meyer  und  Steinfeld), 

Auch  diese  Tatsachen  beweisen^  daß  der  innerliche  Ge- 
brauch von  Metallverbindungen  außer  durch  Atzung  und  Ad- 
fitringierung  auch  dadurch  nützlich  sein  kann^  daß  durch  sie 
SchwßfelwsBserstoff  gebunden  und  sein  schädlicher  Einfluß  auf 
lue  Darmwand  verhindert  wird.  Zu  diesen  MetaUverbindungcn 
können  das  Eisenosydhjdrat,  das  Ferratin,  der  Kalomel  und 
die  folgenden  Wismutverbindungen  gerechnet  werden. 

1.  Biamutum  aubnitrloumT  Miigristeriuni  Bisnmti,  basisches  Wis- 
mutnitrat.  Weißes,  sauer  reagierendes,  in  Wasser  anlöslichea  Pulver. 
Gaben  0,2—1,0,  tligüch  bisä  4,0. 

2.  BiainutuHi  subgalUeam,  basisches  Wismutgallatj  Derraatol. 
In  Wasser  anlöslich. 


18,  Gruppe  des  Alumitiiums. 

Die  sämtlichen  löslichen  Aluminium  salze  verhalten  sich  in 
bazng  auf  ihi"e  locale  Wirkung  wie  die  Salze  der  schweren 
Metalle*  Sie  bilden  Thonerdealbuminate,  deren  Beschaffenheit 
sie  zu  kräftigen  Ädstringentien  machte  welche  auch  inner- 
lich an  der  Magen-  und  Darm  Schleimhaut  Verwendung  finden 
dürfen,  weil  sie  nicht  wie  die  Bleis alze  infolge  von  Eesorptioa 
zu  Vergiftungen  Veranlassung  geben. 

Eine  Resorption  der  Tonerde  vom  intactcn  und  auch 
während  der  Zufuhr  von  Alu  miniumv  erb  in  düngen  intact  bleiben- 
den Magen  und  Darmkanal  scheint  überhaupt  nicht  zu  erfolgen, 
wie  namenthch  die  auf  Veranlassung  des  Preußischen  Kriegs- 
ministeriums  von  Plagge  und  Lebbin^)  ausgeführten  Unter- 
suchungen über  die  in  gesundheitlicher  Plineicht  zulässige  Ver- 
wendung von  FcldÜaschen  und  Kochgeschirren  aus  Aluminium 
beim  Militär  ergeben  haben.  Zwei  Laboratoriumsdiener,  welche 
fast  anderthalb  Jahre  lang  täglich  in  Aluminiumgeschirren  be- 
reitete  oder    aufbewahrte    Speisen    und    Getränke    —  Fleisch, 


l)  Plaggo  a.  Lebbin,  Üb,  Feldtlasclien  und  Kochgeschirre  aus 
AluminiDiD.  Veröftentl.  a,  d.  Gebiete  des  Militaräanitiitswojäens,  3- Heft. 
Berlin  1893. 
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Gemüse,  Kaffee  —  verzehrten,  blieben  völlig  gesund  und 
verhielten  sich  normal.  Im  Harn  wurde  nur  einmal  Aluminium 
gefunden.  In  den  Organen  von  10  Kaninchen,  welche  10  Tage 
bis  2V2  Monate  lang  täglich  0,1—0,4  g  Tonerde  in  Form  des 
Natrium- Aluminiumtartrats  mit  dem  Futter  erhalten  hatten  und 
völlig  gesund  geblieben  waren,  wurde  mit  Ausnahme  von 
zwei  Fällen  keine  Spur  von  Tonerde  gefunden  (Plagge  und 
Lebbin). 

Auch  ei  der  subcutanen  Application  und  selbst  bei  der 
Einspritzung  in  das  Blut  verbreitet  sich  das  Aluminium  nnr 
sehr  langsam  in  den  Geweben.  Wohl  infolge  seiner  Ausschei- 
dung in  den  Darmkanal  entwickeln  sich  dabei  Erscheinungen 
seitens  des  letzteren.  Die  Freßlust  der  Tiere  hört  auf,  die 
Darmentleerungen  sind  unterdrückt,  es  kommt  wohl  auch  zum 
Erbrechen.  Die  specifischen  lonenwirkungen  bestehen  in 
einer  allmählich  zunehmenden  Lähmung  des  Centralnerven- 
systems,  wobei  die  frühzeitige  und  hochgradige  Abnahme  der 
Sensibilität  bemerkenswert  ist.  Von  Krampferscheinungen 
stellten  sich  nur  Zittern  und  Zuckungen  am  Kopf,  beim  Gehen 
auch  Schleuderbewegungen  der  Extremitäten  ein. 

Sie  ml)  wendete  für  die  Versuche,  die  zu  den  vorstehenden  Resul- 
taten führten,  das  weinsaure  Aluminium-Natrium  an.  Bei  der  Einspritzung 
verhältnißmäßig  großer  Gaben  in  das  Blut  trat  der  Tod  erst  nach 
1—1 V2  Wochen  ein.  Die  tägliche  subcutane  Injection  kleiner  Gaben 
an  Hunden,  Katzen  und  Kaninchen  führte  innerhalb  3 — 4  Wochen  zum 
Tode,  naclidera  im  ganzen  0,25—0,30  g  AI2O3  pro  kg  Tier  verbraucht 
waren.  Döllken2)  fand  an  Tieren,  die  in  dieser  Weise  zugrunde  ge- 
gangen waren,  Degeneration  der  Fasern  verschiedener  Nervenwurzeln 
und  Veränderungen  an  Nervenzellen. 

In  der  Praxis  kommt  unter  den  Aluminiumsalzen  als  uni- 
versales Adstringens  in  den  verschiedensten  Fällen  vorzugs- 
weise der  Kalialaun  zur  Anwendung.  Er  reagiert  wegen 
der  schwach  basischen  Eigenschaften  der  Tonerde  im  Gegen- 
satz zu  den  Doppel  Verbindungen  der  schweren  Metalle  in  be- 
deutendem Grade  sauer  und  verhält  sich  deshalb  an  den 
Applicationsstellen  wie  die  einfachen  Metallsalze.  Dies  gilt  in 
gleicher  Weise  für  alle  Aluminiumsalze,  also  auch  für  das  Sul- 


1)  Siem,  Üb.  d.  Wirkung  des  Aluminiums  und  des  Berylliums  auf 
d.  tier.  Organism.    Diss.  Dorpat  1886. 

2)  Döllken,  Arch.  f.  exp   Path.  u.  Pharmakol.  40.  98.  1897. 
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fat  und  Acetatj  sowie  für  das  unter  dem  Namen  Alumnol  als 
Ersatz  des  Älaunä  empfohlene  naphtolsnlfonsaure  Salz,  Im 
Übermaß  angewendet  wirken  der  Alaun  und  die  übrigen  Ton- 
erdeverbindungen nicht  adBtriugierend  (vergl*  oben  S*  465)» 
sondern  verursachen  Entzüudnngj  die  sogar  mit  stärkerer  Ex- 
sudation verbunden  sein  kann. 

Da  die  Tonerde  eiweifiartjge  und  viele  andere  organische 
Stoffe  zu  fallen  vermag,  so  wirken  ihre  Salze  in  bedeutendem 
Maße  fänlnißwidr ig.  Zur  Desiufection  von  Latrinen^  Ab- 
Jeituugskanälen  und  dergL  hat  man  das  Chloraluminium 
empfohlen  und  unter  dem  JS^amen  Chloralum  in  den  Handel 
gebracht.  Es  ist  ein  ganz  zweckmäÜiges  Präparat^  falls  Her 
Preis  die  Anwendung  ausreichender  Mengen  nicht  verbietet 

1.  Alumen,  Kali- Alaun,  AlK(S04)jt+l2n20;  in  10^5  Wasiser  löslk:  , 
Gab  eil  0,1— 0,5j  täglicli  bis  3,0-  Äußerlich  für  die  verschiedensten  Zwecke 
in  Löiungen  von  1 — 5%. 

2.  Alutuen  ustum,  gebrannter  Alatin;  durch  Erhitzen  entwässert. 
Wirkt  durch  Wasserentgiehang  stärker  ätzend  und  desinficierend  als  die 
Übrigen  Tonerdepräparate. 

3.  Alu  mini  am  sulfuricnm,  jUnminiunisnlfatj  Al2{S04}3-[-18H20  ^ 
in  1^  Wasser,  nicht  in  Weingeist  löslich. 

4.  Liquor  Aluminii  aeeti^i,  AluminiumacetatlÖsung,  Aus  Alu- 
mini  um  sulfat,  Essigsäure  und  Calciunjcarbonat  dargestellte j  filtrierte 
FlüsBigkeitj  1—S%  basisches  Aluniiaia.üjacetat  enthaltend. 
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Der  Phosphor. 

Der  Phosphor  ist  nur  in  der  gewöhnJichenj  sogeDannten 
w*eißeii  oder  gelben  Modi fication  giftig  und  zwar  alesolcher^ 
nicht  durch  Umwandlungöproduktey  die  vielleicht  im  Organis- 
mus entstehen  könnten.  Wahrscheinlich  ist  das  unveränderte 
Moleciil^  P^j  wirksam.  "  Eine  Entstehung  freier  Atome^  Pj  im 
Organismus  erscheint  unwahrscheinlich. 

Die  Modification,  welche  ninn  als  amorphen  oder  roten  Phos- 
phor bezeichnetj  iBt  wegen  der  völligen  UnltJelichkeit  und  Kichtflüchtig- 
keit  unresorbierhar  und  daher  ungiftig.  Doch  können  Verunreinigungen 
mit  gewöhnhchem  Phosphor  ihn  giftig  machen.  Die  unterphosphorige 
und  phosphorige  Säure  sind  nur  im  freien  Zustande  wie  andere 
S;iuren  giftig,  nicht  in  Form  ihrer  Natriunisalze.  Von  dem  Phosphor- 
w  aaser  Stoff,  der  in  eigenartiger  Weise  wirkt,  wird  weiter  unten  die 
Rede  sein. 
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Auch  die  gewöhnliche  Modification,  der  sogenannte 
gelbe  Phosphor^  ist  im  wesentlichen  nach  Maßgabe  seiner 
Flüchtigkeit  resorbierbar.  Seine  Dämpfe  dorchdringen  die 
Gewebe,  verbreiten  sich  im  Organismus  und  wirken  direkt  ver- 
giftend auf  die  Organelemente,  insbesondere  auf  die  Stätten 
der  Stoffwechselvorgänge.  Bei  der  Resorption  kommt  aller- 
dings auch  als  Lösungsmittel  des  Phosphors  die  Galle  in  Be- 
tracht. Während  100  g  Wasser  nur  0,22  mg  Phosphor  auf- 
nehmen, lösen  100  g  Galle  im  Mittel  17,7  mg  (Buchheim  und 
Hartmann*)).  Dennoch  erfolgt  die  Resorption  bei  innerlicher 
Darreichung  sehr  langsam,  und  die  Vergiftungserscheinungen 
entwickeln  sich  nur  allmählich,  meist  erst  im  Verlaufe  von 
mehreren  Tagen  nach  der  Einverleibung. 

Die  kleinen  Mengen  von  Phosphor,  welche  allmählich  resorbiert 
werden,  könnten  keine  Vergiftung  hervorrufen,  wenn  der  Phosphor  im 
Blute  oder  in  den  Geweben  oxydiert  würde.  Er  bleibt  aber  unver- 
ändert, weil  im  tierischen  Organismus  durch  die  hier  stattfindenden  fer- 
mentativen  Oxydationsvorgänge  nur  wasserstofThaltige  Substanzen 
oxydiert  werden.  In  Dampfform  kann  er  in  die  Lungenluft  und 
dann  in  Form  von  Oxydationsprodukten  in  die  Atemluft  gelangen. 

Der  Phosphor  ist  ein  fast  reines  Stoffwechselgift, 
während  seine  Wirkungen  auf  Nerven  und  Muskeln  in  den 
Hintergrund  treten. 

Die  einzige  bekannte  localisierte  direkte  Wirkung  ist  eine 
Lähmung  des  Herzens,  die  sich  leicht  an  Fröschen  zur  An- 
schauungbringen läßt  und  an  Säugetieren  nach  Einführung  größerer 
Gaben  in  den  Magen  eine  langsame  aber  stetige  Herabsetzung 
des  Blutdrucks  bewirkt,  aber  auch  oft  plötzlich  den  Tod  ver- 
ursacht (H.  Meyer  2)). 

Tiefgreifend  ist  der  Einfluss  des  Fhospbors  auf  den  ge- 
samten Stoffwechsel.  Es  verursacht  in  Vergiftungsfällen  an 
Menschen  und  in  Versuchen  an  hungernden  Hunden  infolge 
verstärkten  Eiweißzerfalls  eine  hochgradige  Vermehrung  der 
Stickstoffausscheidung  im  Harn. 

An  Menschen  ist  nach  den  Untersuchungen  von  Münzer^)  die 
Stickstoffausscheidung  an  den  ersten  Tagen  der  Vergiftung  infolge  der 
durch  die  Erkrankung,  namentlich  durch  das  Erbrechen,  bedingten 
mangelnden  Nah  rangsauf  nähme  sehr  gering.  Sie  steigt  dann  aber  trotz 
des  fortbestehenden  Hungerzustandes  rasch  an  und  kann  eine  ganz  an- 

1)  Hartmann,  Zur . acuten  Phosphorvergiftung.    Diss.  Dorpat  1866. 

2)  H.  Meyer,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Pharmakol.  14.  313.  1881. 

3)  Münzer,  Deutsch.  Arch.  f.  klin.  Med.  52.  199.  1894.     • 
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gewöhnliche  Höhe  erreichen.  In  einem  der  Vergiftung  Bf  älJe  %^  B.  fanden 
eich  im  Darn  an  dem  einen  Tage  nur  3,8  g  Stickstoff,  am  darauf  folgen- 
den dagegen  nicht  weniger  als  17  g.  , 

Daa  gleiche  Resultat  hatten  schon  frühere  Versuche  an  hungern- 
den Hunden  ergeben.  In  einem  Versuche  von  Storch»)  (1865)  betrug 
die  namstoffauäsclieidung  am  3.  Tage  der  Vergiftung:  das  Vierfaebe  der 
Menge,  die  der  Harn  taglich  im  Durchschnitt  an  (J  Hungertagen  vor 
der  Vergiftung  enthalten  hatte.  Auch  in  den  Versuchen  von  Bauer  2) 
und  von  Cazeneuve^)  stieg  bei  hungernden  Hunden  die  StickstoÜ'aua- 
Scheidung  nach  der  Vergiftung  bis  auf  das  3— 4 fache  der  Menge  vor  der 
letzteren.  An  Hiilmern  steig-t  die  AuBscheidung:  der  Harnsäure  und  des 
GesamtstickötoiFs  unter  dem  Einfluß  des  Phospliors   ebenfalls  in  hohem 

•  Maße  (Fraenkel  u.  Röhman*)) .  Bei  Btündlichen  HaniBtoflri>estnnniungfenj 
die  F.  A.  Falck''^)  nach  subcutaner  Einspritzung  von  Pbosphoröl  an 
Hunden  %vährend  eines  Tages  vornahm,  machte  sich,  Yielleicht  als  Folge 
der  Herz  Wirkung^  ein  verminderter  Stickst  oft  Umsatz  bemerkbar. 

Di©  Steigerung  der  StickstoffaußscbeidtiTig  liängt 
oicht  blaJiS  von  einer  Verniehrung  der  Harnstoffraenge 

■  ab,  die  in  manchen  Fallen  sogar  relativ  venuindert  iet^  sondern 
es  beteiligen  sich  daran  auch  andere  normale  Hambest  and  teile 
sowie  abnorme  Produkte,  Zu  den  ersteren  gehört  das  Am- 
moniak, zu  den  letzteren^  abgesehen  vom  Eiweiß^  das  hier 
nicht  in  Beti^acht  kommt,  Leucin^  Tyroein  und  pepton^ 
artige  Substanzen. 

Das  Verhältniß  des  Ammoniaks  zum  Harnstoff  stieg-  an  Hunden 
von  3  auf  6—7  :  100  (Engelien'^jX  bei  Menschen  betrug  dieses  Verhältniß 
nach  den  Bestimmungen  von  Mün  z  e  r"^)  für  den  Ainmoniakstickatoff  im  Ver- 
gleich 2ura  Gesaiutätickstoff  5^18,  im  Mittel  10,6 :  100.  gegen  den  nor- 
malen Durchschnitt  von  5— G  ;  100,  wie  er  sich  aus  den  von  Coranda*) 
an  sich  selbst  gefundenen  ^Sahlen  berechnen  liißt.  Die  vorniolirte  Arn- 
moniakansscheidung  hängt  nach  Münz  er  von  einer  vermehrten  Bildung 
saurer  Produkte  ab,  denn  sie  hört  bei  Mensehen  nach  der  Aufnahme 
von  Natriunicarbonat  auf  und  bleibt  bei  Kaninchen  überhaupt  aus,  weil 
diese  Tiere  an  Säuren  kein  Ammoniak  abgehen  (vergl.  oben  8,  449]* 

1)  Storch,  Areh.  f.  exp.  Fath.  u,  Phannakol  7.  377,  1877.  Über- 
setzung a,  d.  Dänischen  von  Falck. 

2)  Bauer j  Ztschr.  f.  Biolog,  7,  6a  1871;  14.  527.  1878, 

3)  Cazeneuve,  Gaa.  med,  de  Paris.  1879.  G67. 

4)  Fraenkel  u.  Köhraan,   Ztschr.  f.  physiol  Chem,  4,  439.  1880. 

5)  Falck,  Ar  eh.  f.  exp,  Path.  u.  Phannakol.  7.  m2.  1877. 
G)  Engelien,   tlb.   d.   Verhalten   der  Am  moniakansscheidung  bei 

Phosphorvergiftung.    Diss.  Königsberg  1887. 

7)  a.  a.  oben  B.  544. 

8)  Coranda,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  Phannakol  12.  86.  187^ 
SebmiedQberg^  Pfaärmakalogie  (Arzneimitt^Uelire)  &.  Atifl.         35 
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Das  Auftreten  von  Leucin,  Tyrosin  und  peptonartigen  Sub- 
stanzen im  Harn  wiesen  Schnitzen  und  Ries^)  nach.  Zuweilen  ist 
der  Harn  reich  an  Pepton  (Robitschek),  in  anderen  Fällen  wurde  es 
vermißt  (Münz er).  -Der  Nachweis  gründet  sich  auf  die  sogenannte 
Biuretreaction.  Doch  kommt  bei  Phosphorvergiftung,  wenigstens  im 
Hundeham,  ein  peptonartiger  Körper  vor,  der  diese  Reaction  nicht  gibt 
(Harnack^)).  Vielleicht  handelt  es  sich  dabei  um  eine  Vermehrung  der 
Uroprotsäure^),  die  schon  unter  normalen  Verhältnissen  in  reichliche 
Mengen  im  Hundeham  vorkommt 

Von  stickstofffreien  Substanzen,  die  bei  der  Phos- 
phorvergifknng  im  Harn  auftreten,  ist  das  Vorkommen  der 
Fleischmilchsäure  bei  Menschen  und  Tieren  bemerkenswert 
Dieser  Säure  ist  die  Neutralisation  der  Alkalien  im  Blute 
mit  Phosphor  vergifteter  Kaninchen  zuzuschreiben  (vergL 
H.  Meyer*)). 

Von  den  unorganischen  Bestandteilen  des  Harns  tritt  im 
letzteren  die  Phosphorsäure  in  vermehrter  Menge  auf 
(Münz er).  Ob  es  sich  dabei  um  eine  verstärkte  Zersetzung 
von  Nucleinsäure  oder  Lecithin  handelt,  muß  als  unentschieden 
bezeichnet  werden.  Den  Gehalt  der  Leber  an  Lecithin  fand 
Heffter^)  um  die  Hälfte  vermindert* 

Zu  Anfang  der  Phosphorvergiftung  bei  Hunden  mit  Gallen- 
blasenfistel ist  die  Bildung  und  Absonderung  der  absoluten 
Menge  des  Gallenfarbstoffs  vermehrt^  was  zu  Icterus 
führt;  dann  wird  sie  vermindert,  und  zuletzt  tritt  infolge  der 
Resorption  des  Gallenfarbstoffs  aus  den  Geweben  wieder 
eine  gesteigerte  Ausscheidung  ein  (Stadelmann ^).  Der 
Gallenfarbstoff  entstammt  wahrscheinlich  dem  Hämoglobin, 
als  Folge  der  Zerstörung  roter  Blutkörperchen,  da  Vogel'), 
wenigstens  bei  Hühnern,  nach  Vergiftung  mit  kleinen  Gaben 
Phosphor  eine  bedeutende  Abnahme  der  absoluten  Zahl 
der  Blutkörperchen  und  der  Menge  des  Hämoglobins  ge- 
funden hat. 


1)  Schnitzen   u.    Ries,    Annal.   d.    Charitö-Erankenhauses.    15. 
1.  1869. 

2)  Harnack,  Berlin,  klin.  Wochenschr.  1893.  Nr.  47. 

3)  Vergl.  Cloetta,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  40.  29.  1897. 

4)  H.  Meyer,  Arch.   f.  exp.  "Path.  u.   Pharmakol.   14,  332.  1881; 
17.  312.  1883. 

5)  Heffter,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  28.  97.  1890. 

6)  Stadelmann,  Arch.  f.  exp.  Path.  u.  PharmakoL  24.  270^ 

7)  Vogef,  Arch.  Internat  de  Pharmacödyit  Ift.  187.  1902. 
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Die  GralleEmenge  nimmt  von  Anfang  an  erst  wenig, 
dann  in  stärkerem  Maße  ab  (Stadelmann). 

Die  Steigerung  der  Stickstoffan&ächeidung  ist  mit  einer 
gleichzeitigen  Verminderung  der  Sauerste  ff  aufnähme 
und  der  Kobleusäureaussclieidung  verbunden  (Bauer*)). 
Alle  diese  Folgen  der  Vergiftung  mit  Phosphor  sowie  die  Be- 
schaffenheit der  erwähnten,  im  Harn  auftretenden  Stoffwechsel- 
produkte führen  zu  der  Annahme^  daß  das  Wesen  der  durch 
den  Phosphor  verursachten  Veränderungen  des  Stoffwechsels 
einerseits  in  einer  Steigerung,  der  unter  Wasserautiiahme  ver- 
laufenden sogenannten  hydrolytischen  Spaltungen,  namentlich 
der  stickstoffhaltigen  GewebsLüdner^  und  andererseits  in  einer 
Hemmung  der  unter  Wasseraustritt  und  Wasserbildung 
zustande  kommenden  Synthesen  und  der  oxydativen  Vorgänge 
besteht«  Eine  solche  Hemmung  erfahrt  die  synthetiache  Hippur- 
säurebüdung  in  der  Niere,  wenn  man  durch  die  letztere  mit 
Benzoesäure  und  Gly kokoll  versetztes  phosphorhaltiges  Blut 
leitet  (Haus er 2).  Die  durch  Spaltung  namentlich  des  Ge- 
webseiweiBes  entstehenden,  unter  normalen  Verhältnissen  bloß 
intermediären  Stoffe,  werden  dem  entsprechend  nicht  in  die 
Endprodukt©  umgewandelt  und  gehen  in  den  Harn  über  oder 
bleiben  als  Fett  im  Organismus, 

Im  Laufe  der  Vergiftung  treten  in  den  versoMedensten 
Organen  Ernährungsstörungen  auf»  unter  denen  die  Ver- 
fettungen der  Leber,  der  Nieren,  des  Herzmuskels  und  der 
übrigen  quergestreiften  Muskeln  die  Hauptrolle  spielen.  Die 
oft  enorme  Entwicklung  der  Fettleber  ist  eine  besonders 
typische  Erscheinung.  Die  Leber  ist  dabei  sehr  viel  fettreicher 
geworden.  Ob  das  Fett  aus  anderen  Organen  einfach  ein- 
wandert oder  neugebildet  wird  oder  ob  beide  Vorgänge  dabei 
im  Spiele  sind,  wie  Leo-^)  auf  Grund  seiner  Versuche  an 
Meerschwein  eben  y  Ratten  und  Fröschen  annimmt^  kann,  trotz 
aller  Bemühungen  in  dieser  Richtung,  noch  immer  nicht 
mit  völliger  Sicherheit  entschieden  werden.  Woltke  (1903) 
fand  bei  der  Phosphor  Vergiftung  an  Hunden,  die  vorher  mit 
Leinöl  gemästet  waren,  das  Fett  im  JN^etz  und  dem  Unterhaut- 


1)  Baaer,  Zeitschr.  f.  Biol  7,  63.  187L 

2)  Haus  er,  Aroli.  f.  exp.  Path,  u,  PharmakoL  96,  165.  1895. 
S)  Leo,  Zeitsch.  f.  physioL  Chem,  9.  4m*  1S85, 
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Zellgewebe  dem  Leinöl  ähnlich;  in  der  Leber,  im  Herzen  und 
den  Nieren  dagegen  entsprach  es  in  seiner  Joä^si,hl  dem 
normalen  Leberfett  der  Hunde.  Damach  scheint  kein  Trans- 
port von  Leinöl  in  die  Leber  stattgefunden  zu  haben. 

Die  Verfettung  der  Organe  ist  unabhängig  von  der  lähmenden 
Wirkung  des  Phosphors  auf  das  Herz.  Es  handelt  sich  nicht  um  eine 
Folge  von  Kreislaufsstörungen.  Die  Verfettung  der  Organe  trat  an 
Kaninchen  bei  der  Phosphorvergiftung  ein,  ohne  daß  der  Blutdruck  er- 
heblich unter  die  Norm  gesunken  war  und  bevor  die  Alkalescenz  des 
Blutes  eine  Verminderung  erfahren  hatte  (H.  Meyer*)). 

An  Kaninchen  beobachtete  Wegner 2)  nach  monatelanger 
Einverleibung  kleiner  Gaben  von  Phosphor  Bindegewebs- 
wucherung  an  der  Magenschleimhaut  und  in  der  Leber. 
Nach  Gaben  von  1,5 — 3,0  mg  täglich  wurden  schon  in  kürzerer 
Zeit  bei  diesen  Tieren  und  bei  Hühnern  an  den  Knochen 
ähnliche  Veränderungen  herbeigeführt,  wie  durch  den  Arsenik. 
Es  bildete  sich  compacte  Knochenmasse  an  Stelle  der 
spongiösen. 

Bei  der  acuten  Phosphorvergiftung  an  Menschen  treten 
zunächst,  spätestens  einige  Stunden  nach  Aufnahme  des  Phos- 
phors, unangenehme  und  schmerzhafte  Empfindungen  in  der 
Magengegend  auf,  die  aber  vorübergehen  und  meist  einem  an- 
scheinend völligen  Wohlbefinden  Platz  machen,  so  daß  die 
Kranken  sich  außer  Gefahr  glauben.  Dann  stellen  sich 
nach  2—3  Tagen  die  von  der  Resorption  des  Phosphors  ab- 
hängigen, lebensgefahrlichen  Folgen  jener  schweren  StoflFwechsel- 
störungen  ein,  deren  Krankheitsbild  im  wesentlichen  aus  C  o  1 1  ap  s  - 
erscheinungen  zusammengesetzt  ist,  gepaart  mit  Magen- und 
Dannsymptomen,  wie  Schmerzen  im  Magen,  Erbrechen,  Stuhl- 
entleerungen. Der  Harn  enthält  die  erwähnten  StoflPwechsel- 
produkte  und  die  aus  den  verfetteten  Nieren  stammenden  Be- 
standteile. Die  ausgesprochenen  Vergiftungen  enden  regel- 
mäßig mit  dem  Tode.  Bei  der  Sektion  bestehen  die  haupt- 
sächlichsten Befunde  in  Blutaustreten  an  verschiedenen  Or- 
ganen; an  der  Magenschleimhaut  findet  sich  neben  diesen 
eine  eigenartige  Entzündung  der  Magendrüsen  (Gästro- 
adenitis).  Die  Leber  ist  entsprechend  der  Fettanhäufung  ver- 
größert 


1)  a.  a.  0.  oben  S.  546. 

2)  Wegner,  Virchows  Arch.  56.  11.  1872. 
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Die  sogenannte  chronische  PhosphorvergiftuDg^  bei 
der  die  Nekrose  des  Unterkiefers  die  Hauptrolle  spielt, 
aber  aucli  andere  Knochen  beteiligt  sein  könne n^  hängt  nicht 
von  den  Phosphordämpten,  wie  man  regelmäßig  angegeben 
findetj  sondern  von  den  durch  Oxydation  der  letzteren  an  der 
Lttft' entstandenen  Produkten  ab^  deren  Natur  noch  unbekannt 
ist.  Diese  Vergiftung  kommt  häufig  bei  Arbeitern  vor,  welche 
mit  der  Herstellung  von  Streichhölzern  unter  Verwendung  von 
gelbetn  Phosphor  beschäftigt  sind.  Statt  des  letzteren  wird  für 
diesen  Zweck  das  weit  weniger  giftige*)  Phosphorsesquignlfid^ 
P^S^  empfohlen. 

Die  therapeutische  Anwendung  des  Phosphors  erstreckte 
sich  früher  auf  alle  unheilbaren  chronischen  Ki-ankheiten.  Vor 
etwa  drei  Decennien  wurde  er  zuerst  von  englischen  Ärzten 
gegen  Neuralgien  wann  empfohlen.  Gegenwärtig  hat  die  er- 
wähnte Bildung  fester  Knochensubstanz  an  Stelle  der  apon- 
giösen  zu  seiner  Anwendung  bei  Osteomalacie  geführt 
(Wegner ^);  Sternberg/)),  Hinsichtlich  der  Erfolge  müssen 
weitere  Erfahrungen  abgewartet  werden»  In  noch  ausgedehn- 
terem Umfange  hat  man  mit  dem  Phosphor  seit  der  Empfeh- 
lung von  Kassowitz  (1883)  therapeutische  Versuche  bei  der 
Rachitis  angestellt,  deren  Resultate  von  verschiedenen  Seiten 
als  günstige  bezeichnet  werden. 

Die  Gefahren,  die  mit  dem  Gebrauch  des  Phosphors  ver* 
bunden  sind,  lassen  es  mindestens  geboten  erscheinen^  dieses 
heftige  und  heimtückische  Gift  bei  therapeutischen  Versuchen 
nur  mit  der  größten  Vorsicht  zu  gebrauchen. 

Der  Phosphorwaaserstoff,  PHc,,  ist  ein  farbloses,  knoblauch- 
artig riechendes  Gas,  das  nach  den  Versuchen  von  Dybkowsky 
bei  einem  Gehalt  von  0,2  %  in  der  Atmnngsluft  Tiere  in  kürzester 
Zeit  tötet^  während  0,005  bis  0,01Q%  auereichend  äu  sein 
scheinen,  den  Tod  in  einigen  Stunden  herbeizufiihren.  Bei 
der  direkten  Application  durch  den  Mastdarm  töteten  2  ccm 
Gas  ein  Kaninchen  in  einer  halben  Stunde  (Dybko  wsky). 
Vom  Jodphosphoniumj  aus  welchem  auch  im  Magen  Phosphor- 


1)  Ver^L  S  an  t e a fl  o n  und  Malm  gr en ,  Üb.  d.  Wirkung  des  Phosphor- 
öeaqniBulfids,    Skand.  Ärch.  f.  PhyaioL  15-  259,  190a, 

2)  a.  a,  0.  oben  S,  548. 

3)  Sternberg,  Zeitaehr.  f  klin.  Med»  22<  H,  3,  1893.    Literatur, 
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•» 
Wasserstoff  entsteht,  betragen  die  tötlichen  Gaben  für  Kaninchen 
10—15  mg,    entsprechend    2 — 3   mg    PHg    (Santesson  und 
Malmgren^)). 

Die  Wirkung  ist  ganz  verschieden  von  der  des  Phosphors. 
Sie  betrifft  den  Magen  und  Darmkanal,  das  Herz  und  das 
Centralnervensystem.  Die  Vergiftung  verläuft  sehr  rasch.  Zu- 
nächst stellen  sich  Erbrechen  und  namentlich  Durchfalle  ein^ 
und  der  Tod  wird  unter  Krämpfen  durch  Herz-  und  Respirations- 
lähmung herbeigeführt,  die  anscheinend  gleichzeitig  eintreten. 
Das  Blut  zeigt  keine  wesentlichen  Veränderungen. 

Phosphorus,  Phosphor,  P4.  Weiße  oder  gelbliche,  cylindrische 
Stfloke.  Schmelzpunkt  (unter  Wasser)  44o.  Gaben  0,001 !,  täglich  0,008! 

Der  rote  amorphe  Phosphor  ist  weder  flüchtig  noch  in  irgend 
einer  Flüssigkeit  löslich  und  deshalb  ganz  ungiftig. 


1)  Die  Literatur  über  Phosphorwasserstoffvergiftung  bei  Santesson 
und  Ma Imgren,  Einiges  üb.  d.  Wirkung  von  Jodphosphonium.  Skand. 
Arch,  f.  Physiol.  15.  420.  1904,  und  Santesson,  Versuche  üb.  die 
Wirkung  von  Phosphorwasserstoff.  Aus  der  Festschrift  für  Pawlow. 
St.  Petersburg  1904. 


Begister. 


AbfUndttel  351;  dnich  Verstar- 
knng  der  Peristaltik  wirkende 
Pflanzenbestandteile  351,  Kalomel 
515,  Salise  412,  447,  Schwefel  438. 

Absinthin  SM. 

Absinthol  =  Thujon  834. 

Acetanilid  229.  231.  94i. 

Acetum  462. 

—  aromaticiim  452. 

—  Plninbi  588. 

—  pyrolignosnm  cradnm  458. 

—  pyrolignosnm  recdficatnm  466. 

—  Scillae  887. 
Acetylen  19. 
Acetyltropin  152. 
AchiUea  326. 
Achill^ua  326. 
Acidum  aceticnm  462. 

—  aceticnm  dilntnm  462. 

—  arsenicosnm  484. 

—  benzoicnm  847. 

—  boricnm  468. 

—  camphoricni»  sei. 

—  carbolicnm  254. 

—  carbolicnm  liqnefactum  855. 

—  chromicnm  462. 

—  citricnm  453. 

—  formicicnm  452. 

—  hydrobromicnm  468. 

—  hydrochloricnm  462. 

—  hydrochloricnm  dilntnm  462. 

—  lacticnm  468. 

—  nitricnm  452. 

—  nitricnm  cmdnm  452. 

—  nitricnm  fnmans  452. 


Addnm  phosphoricnm  462. 

—  salicylicnm  847. 

—  snlfuricnm  468. 

—  snlfhricnm  cmdnm  458. 

—  snlfhricnm  dilntnm  452. 

—  tannicnm  873. 

—  tartaricnm  456. 

—  trichloraceticnm  468. 
Acocantherin  266. 
Acocanthin  267. 
Aconine  193. 
Aconitin  193* 
AeoBitiiiiprsppe  193. 
Acorin  821. 

Acrolein  3i6. 

Adenin  89. 

Adeps  benzoatns  847. 

—  Lanae  anhydr.  834. 

—  Lanae  c.  aqna  334. 

—  snillns  334, 

Adonldin  s.  Vorwort  Vill. 

Adrenalin  133* 

AirenallJignippe  133. 

AdstrlngeiitieB  370,  Allgemeines 
370.  464,  Gerbsanren  370,  Metall- 
salze 464 — 468,  Tonerdeverbin- 
dnngen  (Alann)  542. 

Äther  ^  Äthyläther  30.  34.  64. 

—  aceticns  63. 

—  bromatns  68. 
—-  pro  Narcosi  64. 
Äther  der  Fettreihe  18. 
Ätherische  Öle  312. 
Ätherische  Öle  des  Tees  99. 
Ätherweingeist  s.  Spür,  aether.  68. 
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Begister. 


Äthyläther  «  Äther. 
Äthylalkohol  =  Alkohol  «  Wein- 
geist. 
Äthylbromid  88.  66. 
Äthylchlorid  22. 
Äthylenchlorid  33. 
Äthylidenchlorid  33. 
Äthylmorphin  =  Dionin  127. 
Ätzende  Alkalien,    therapeut.   An- 
^  Wendung  423. 

Ätzflüssigkeit  s.  Liquor  corrosivus. 
Ätzkali  423.  4S5. 

Ätzkalk  als  Desinfectionsmittel  424. 
Ätzmittel,  Fllhos'sches  424. 
Ätzpaste,  Wiener  424. 
Ätzung,  ehem.  der  Gewebe  376.  420. 

—  chirurgische  420.  423. 

—  durch  Alkalien  423. 

—  durch  Mineralsäuren  442. 

—  durch  Metallsalze  464. 
Agar-Agar  809. 
Agaricin  303.  804. 
Agaricinsäure  808.  804. 
Agarieinaftnregnippe  303. 
Agrostemma-Sapotoxin  283. 
Akazgin  107. 

Alanin  20. 

Alantol  253. 

Alaun,  Kalialaun  542.  543. 

Albaspidin  366. 

Albopannin  367. 

Alcohol  absolutus  63. 

Aldehyde  der  Fettreihe  19.  23. 

Alkalescenz  426. 

Alkalien  420. 

Alkalieiigmppe  423. 

Alkalisalze,  neutrale  377. 

Alkaloide  101. 

Alkohol  21.  23.  40.  48.  63. 

Alkohole,  einsäurige   der  Fettreihe 

18. 
Alkohol-  u.  Ghloroformflrnippe  18. 
Alkoholvergiftung  59.  60. 
Allylalkohol  19. 
Allyläther  23. 
Aloe  358.  sei. 
Aloi'ne  358.  359.  862. 


Alphol  245. 
Alumen  64B. 

—  ustum  548. 
Alnminiamgrappe  541. 
Aluminiumacetatlösung  543. 
Aluminiumsulfat  548. 
Aluminium  sulfuricum  548. 
Alumnol  543. 

Alypin  146. 

Amanita       pantherina      (Fanther- 

schwamm)  163. 
Amanita  phalloides  (Enollenblätter- 

schwamm)  163.  164. 
Ameisenbäder  444. 
Ameisensäure  444.  468. 
Aminoacetobrenzkatechin  137. 

—  methyl-  u.  äthyläther  137. 
Aminocampher  260. 
p-Aminophenol  230. 
Aminosäuren  19. 
Ammoniacum  837. 
Ammoniak  80.  448. 
Ammoniakbasen  20.  79. 
Ammoniakgriippe  79. 
Ammoniakgummi  337. 
Ammoniumbasen  79. 107. 

—  bromatum  4ii. 

—  carbonat  81. 

—  carbonicum  83. 
— -  causticum  88. 

—  chloratum  4ii. 

—  chloratum  ferratum  506. 
Amygdalae  amarae  ss. 

—  dulces  809. 
Amygdalin  84.  88.  • 
Amylen  89« 
Amylenhydrat  44« 
Amylenum  hydratum  63. 
Amylium  nitrosum  71. 
Amylnitrit  65.  71. 
Amylnitritgmppe  65. 
Amylum  tritici  809. 
Anästhesie  durch  Kälte  22. 
Anästhesin  146. 
Anästhetica  26.  64. 
Analeptica  48.  64. 
Anemonin  347. 
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^Anethol  »Ol 

ADgelicabitter  3ts. 

Angelicm  3ts. 

Anhalamin  129. 

Anhalin  128. 

Anhalonin  129. 

Anhalomdin  129.  130. 

Anilin  29a 

AniHde  229. 

Anion  374. 

Anis  320.  sao. 

Aniscampher  =  Anethol  sao. 

Aniflotonische  Ldsimgen  379. 

Anozol  62. 

AmtkelMiBtUcA  362. 

Anthracen-  o.  Anthrachinonderivate 

357.  35a 
Antiarin  266. 
Antifebiin  =  Acetanilid. 
Antimon  485. 
AmUmoBgruppe  485. 
Antimonchlorür  469. 
Antimonwasserstoff  485. 
Antipyrin  228.  241. 
Antipyringrmppe  228. 
ABtiseptlea  s.   Desinfectionsmittel. 
Antiseptol  253. 
Antithermin  229. 
Apalachentee  89. 
Apoatropin  147. 
Apocynan  266. 
Apocynin  266. 
Apomorphin  185. 
ApomorpliingTiippe  185. 
Apomorphinom  hydrochloricam  188. 
Aqua  amygdalarum  amaramm  88. 
■—  Calcariae  486. 

—  carbolisata  256. 

—  chlorata  459. 

—  Ginnamomi  sao. 

—  cresolica  256. 

—  Foeniculi  sao. 

—  foetida  antihysterica  8I6. 

—  Menthae  piperitae  sis. 

—  Picis  266. 

—  Plumbi  688. 


Aqua  Bosae  sia. 

Arabinsiore  aoa. 

Arbutin  STS. 

Arecolin  165.  170.  17t. 

Arecolinom  hydrobromicum  17a. 

Argentom  nitricnm  688. 

—  nitricnm  cum  Kalio  nitr.  628. 

Aristol  =  Dithymoldijodid  62.  2ä3. 

Amica  326.  827. 

Amicin  827. 

Aromatische  Reihe  242. 

Arsen  473. 

Arsengrmppe  473. 

Arsenige  Saure  473. 

Arsenik  473. 

Arsensäure  473. 

Arsenwasserstoff  473. 

Arzneigewurze,    scharfsohmeckeudo 

321. 
Asa  foetida  ==»  Asant  816. 
Asant  315.  st6. 
Asaprol  253. 

Aseptoi  =  Sozolsäure  253. 
Aspidin  366. 
Aspidinin  365. 
Aspidinol  365. 
Aspidosamin  187. 
Aspidospermin  187. 
Aspirin  245. 
Atropamin  147. 
Atropin  147.  148. 
Atropingrnppe  147. 
Atropin,  methyliertes  156. 
Atropinum  sulfuricum  I60. 
Atroscin  148. 

Aurarain  =  gelbes  Pyoktanin  251. 
Aurantiamarin  320. 
Aurantiin  320. 

Bäder  342,  ätherische  Öle  u.  andere 
flüchtige  Substanzen  342,  Alkalien 
424,  Ealmus321,  Moor-  U.Schlamm- 
bäder  334,  protrahierte  381,  Säuren, 
Ameisen  444,  Salze  (Mutterlaugen 
u.  Soolen,  Kochsalzquellen,  Meer- 
wasser) 388>  Schwefelwässer  437, 
Wasser  381. 
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Bester. 


Bärentraube  s.  Fol.  Uvae  ursi. 
Baldrian  315.  8iö. 
Baldrianöl  315.  8i5. 
Baldriansänre  315.  8i5. 
Balsamnm  Copaivae  88i. 

—  Nucistae «  Ol.  Nucistae  386. 

—  peruviannm  265. 

—  tolntannm  266. 
Bandwnniuiiittel  3(>3. 
Baryum  chloratum  4i2. 
Barymsalze  897. 
Bassorin  809. 
Baumöl  885. 
Belladonna  147. 
Belladonin  147.  157. 
Benzinum  Petrolei  66. 
Benzoeharz  266. 
Benzoesäure  246.  247. 
Benzol  342. 
Benzoylekgonin  144. 
Benzoylmorphin  =  Peronin  127. 
Benzoylsuperoxyd  462. 
Benzoy  Itropin  148. 

Berberin  886. 

Betol  245. 

Bibemellwurzel  s.  Rad.  Pimpinel- 

lae  883. 
Bienengift  348. 
Bikhaconitin  194. 
Bilsenkraut  147.  16O. 
Bismutum  subgallicum  =  Derma- 

tol  641. 

—  subnitricum  64i. 

BittereMittel,  Bitterstoffe  316. 323. 
Bitterklee  824. 
Bittermandeln  84. 
Bittermandelöl  84. 
Bittermandelwasser  s.  Aqua  Amyg- 

dal.  amarar.  88. 
Bittersalz  412.  419. 
Bitterwässer  417. 
Blasenpflaster  338.  350. 
Blausäure  84. 
Blausäaregmppe  84. 
Blei  634. 

— ,  äthylschwefelsaures  470. 
— ,  fettsaures  334. 


Bleiacetat  470.  688. 
Bleiessig  ^  bas.  essigs.  Blei  466,  688. 
Bleiglätte  s.  Bleioxyd. 
Bleigrnppe  534. 
Bleijodid  =  Jodblei  470.  688. 
Bleinitrat  468. 
Bleioxyd  464.  534.  837. 
Bleisalben  688. 
Bleiseife  =  Bleipflaster  336. 
Bleisulfet  =  schwefeis.  Blei  534. 
Bleitriäthyl  535. 
Bleiweiß  534. 
Bockshomsamen  827. 
Boletus  luridus  (Hexenpilz)  163. 
Borax  409.  436. 

Boraxweinstein  s.  Tartarus  boraxa- 
tus. 

Borneocampher  =  Bomeol  261. 
Bomeol  261. 
Borsäure  409.  462. 

Bonqnettstoffe  23.  55. 

Branntweine,  bittere  324. 

Brausemagnesia  s.  Magnesium  citri- 
cum  efiervescens  4i9. 

Brausepulver  463. 

Brausepulver,  abfahrendes  s.  Pulvis 
aerophorus  laxans  419. 

Breehmittel,  Antimonverbindnngen 
486,  Apomorphin  186,  Brechwein- 
stein 488,  Ipecacuanha  (Bmetin) 
189,Kupfersulfat  532,Ziuk8alze532. 

Brechnüsse  s.  Sem.  Strychni. 

Brechwein  488. 

Brechweinstein  488.  488. 

Brechwurz  «=  Ipecacuanha  188. 191. 

Brenzkatechin  250.  251.  373. 

Brenzschleimsäurealdehyd  =  Fur- 
furol  19. 

Brom  455.  459.^ 

Bromäthyl  s.  Äthylbromid. 

Bromäthylen  34. 

Bromammonium  411. 

Bromate  der  Alkalien  377. 

Bromide  der  Alkalien  408. 

Bromipin  404. 

Bromkalium  402.  411. 


Register. 
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Brommethyl  34. 
Bronmatriam  403.  404.  4ii. 
Bromokoll  404. 
Bromoform  34.  65. 
Bromoformium  65. 
Bracin  107.  114.  116. 
Bmstelexier  s.  Elixir  e  succ.  Liqoir. 
BruBtpulver  =  Pulvis    Liquiritiae 

composit.  861. 
Brusttee  s.  Spec.  pectoral.  814. 
Bufotalin  267. 
Bnlbocapnin  s.  Corydalisbasen  132. 

Bulbus  Scillae  287. 

Buschtee  89. 

Buttersaure  19. 

Butylglycerintetranitrat  70. 

Batylsenfbl  328. 

Butyruin  Antimonii  469. 

Oacao  89. 
Cacaobutter  335. 
Caesiumwirkmig  396. 
Calabarin  107. 
Calcaria  chlorata  459. 

—  usta  s.  Kalk. 
Calciumcarbonat  426.  4S6. 
Calcium  carbonicum  4S6. 

— ,  dreibasisch  phosphorsaures  425 

—  phosphat  434. 

—  phosphoricum  436. 
Campher  256.  aei.  326. 
— ,  im  Lavendelöl  326. 
— ,  im  Rosmarinöl  326. 

Camphergmppe  256. 
Campherliniment,  flüchtiges  385. 
Campherol  260. 
Campheroxim  261.  262. 
Camphersäure  260. 
Camphorä  26i. 
Cannabinol  299. 
Cannabinolgrmppe  299. 
Cannabinon  299. 
Canquoins  Paste  584. 
Cantharidencollpdium  85o. 
Cantharidenöl  m» 
Cantharidenpflaster  350.  860. 


Cantharides  350. 
Cantharidin  848<i 

Cantharidin-  n.  Euphorbhignippe 

347. 
Capita  Papaveris  s.  Fructus  Papä- 

veris. 
Capsiücin  347. 
Capsicol  347. 
Carbaminsäure- Äthylester  s.  üre- 

than. 
Carbol  247.  254. 
Carbolgrnppe  247. 
Carbolsäure  ==  Carbol. 
Carbonate  der  Alkalien  423. 
Cardamomen,  malabarische  822. 
Cardobenediktenkraut  325. 
Cardol  348. 

Carlsbader  Sprudel  454. 
Carmelitergeist  s.  Spir.  Melissae. 
CarminatiTa  320. 
Carpain  268. 

Carrageen  809.  , 

Carvon  =  Oleum  Carvi  820. 
Caryophylli  321. 
Cascara  sagrada  358. 
Cascarillin  325. 
Castoreum  261. 
Catechin  =*  Katechin  373. 
Catechu  =  E^atechu  371.  878. 
Catechugerbsäure  •=  Katechugefb- 

säure  378.. 
Cathartin  =  Cathartinsäure  857. 
Cathartingruppe  357. 
Cavain  302. 
Cer  471. 

Cera  alba  und  flava  887. 
Oerberin  268. 
Cerussa  =«  Bleiweiß  337. 
Cetaceum  835. 

Cetrarin  =  Cetrarsäure  324.  309.     . 
Cevadin  199. 
Cevin  199. 
Oharas  299. 
Charta  nitrata  4ii. 
—  sinapisata  846. 
Ohavicm  321. 
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Cheiranthin  267. 

Chelidonin  130.  191. 

CMelidoBiB-    n.   Hydrastiiifnippe 

130. 
Chinasäure  246. 
Chinm  21*.  227. 
Chinin  ^ruppe  213. 
Chinin  um  ferro-cilricuDi  227. 

—  bydrochlariciun  227. 

—  lulfuricum  *B7* 

—  taonicutn  S87, 
Chinolin  23^1 
OhinolmderiTate  228. 
Cyor  455. 

Chlor alformamid  43.  64. 
Cbloralglykose       Chloralose  43. 
Chloralbydrat  24.  41.  64. 
Chloralose  «  Chloralglykose  43. 
Chloralum  formamidatum  64. 

—  hydratum  &t. 
Ohloraluminium  543. 

Chi  oral  uretban      Somnal  43. 
Chlorammoiiium  s.  Salmiak. 
Chloramjl  C9, 

Chlorate  der  Alkalien  377.  405. 
Chloride  der  Alkalien  377. 
CWorkalium  395.  403. 
Chlorkalk  456.  45». 
Chlorkohlenojtyd  64. 
ChlorkohlpnatofTe  19. 
Chlomatriucn  =>  Kochsalz. 
Chloroform  21.  24.   26.  36.  38.  39. 

61.  64. 
C^leraformgruppe  18. 
Ohlororormium  64. 
CUorofarmnarkaae  26. 
Chlorsaure  Salze  405. 
Chlorsaures  Kalium  405. 
Chlorwasser  457.  459. 
Chokolade  98. 
Cholin  80.  88. 
Chromsäure  460. 
Chromsaure  Salze,  saure  461. 
Chrysarobin  357.  360.  862. 
Ghrygarobtn-  u.  Cathartingrriippe 

357. 
Chrysarobinum  362. 


Chrysophansäure  357.  S60. 

Chrysotoxin  293.  299. 

Chrysotoxin-Natrium  297.  S99. 

Cicuta  virosa  263. 

Cicutoiin  263, 

Cinclionidin  217. 

Cinchonin  217. 

Cinnamoui  2&5. 

Cinnamylcocaiik  145. 

CitronenmeUe^fie  s.  Fol.  Melissa^^ 

CitroneD  säure  4&d. 

CitroDenscliiiIen  320. 

Citrusarten  320. 

Cnicin  826. 

Cocablätter  138. 

Cocätbylin  144. 

Cocain  137-  1«. 

Cocalnprnppe  137. 

Cocainum  hydrocbloricum  146. 

COCOSÖI  835. 

Codein  118.  126. 

Codeinum  pbogphoricum  127. 

Coffein  89,  100. 

Coffein^oppe  88. 

Coffeinjodol  62. 

Cöffeino-Natrium  salicylicum  loo- 

Coffeinum  100. 

Cognac  s.  Spirit.  e  Vino  63. 

Colanüsse  89. 

Colchicein  205. 

Oolcbidn  205. 

ColcMclngnippe  205. 

Colcbicin säure  2()5. 

Cold-Cream  835. 

Collodlum  336.  »ft7. 

—  cantharidatum  850. 

—  eiasliciim  337. 
CoÜQidale  Stoße  306.  412. 
Colocynthin  355.  866. 
ColoBobofläure  aaS- 
Colombowurzel  Sis. 
Ct)lophouium/887. 
Cöloqiiintben  355.  86«. 
Columbin  =  Oolombin  323.  825. 
Conchinin  213.  217. 
Condurangofluidextract  s.Extr.  Con- 

dur.  fluid.  828. 
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Condurangorinde  328. 

ConiceYn  172. 

Coniin  172.  174. 

Goniin-  u.  Lobellngruppe  172. 

Connigellin  170. 

Convallamaxin  267.  283. 

Convolvulin  355. 

Copaivabalsam  329.  33i. 

Copaivaharz  ssi. 

Copaivaöl  3Si. 

Copaivasäure  33i. 

Coriamyrtin  263. 

Comutin  293.  296- 

Comutin  ergotinioum  294. 

Coronillin  267. 

Cortex  Aurantii  fructus  890. 

—  Cascarillae  325. 

—  Chinae  227. 

—  CinDamomi  320. 

—  Citri  fructus  320. 

—  Condurango  328. 

—  Frangulae  362. 

—  Granati  809. 

—  Quercus  378. 

—  Quillajae  291. 
Corybulbin,  Isocorybulbin  132. 
Corycavamin  132. 
Oorycavin  132. 
Corydalisbasen  132. 
Corydin  132. 

Coryturbin  132. 

Cosmesches  Pulver  484. 

Ck)tamin  130. 

Cotoin,  Paracotoin  322. 

CremorTartari  s.  Tartaros  depuratus. 

Creolin  253. 

Creßolum  crudum  255. 

Crotonöl  353.  855. 

€rotoii51-  u.  Bieinugolgrappe  353. 

Crotonolsäure  353. 

Cubebae  331. 

Cubeben  329.  331. 

Cubebenöl  331. 

Cubebensäure  331. 

Cubebin  331. 

Cuprem  213. 

Cuprum  aluminatum  534. 


Cuprum  sulfiiricum  584. 
Cuprum  suifuricum  orudum  ^. 
Curare  101. 
Curarin  101. 
Cararingrnppe  101. 
Curin  102. 
Cyanide  88. 
Cyankalium  88. 
Cyanwaseerßtoff  84» 
Cyanwasserstoffinethamoglobii)  87. 
Cyanwasgerstoffoxyhämoglobin  86. 
Qrclamin  288. 
Cynoctonin  194. 
Cytisin  165.  171. 

Dammarharz  s.  Res.  Dammar  337. 

Darmparasiten  362. 

Datürin  =-  Atropin. 

Decoctum  Sassaparillae  comp.  291. 

Delphinin  194.  196. 

Dermatol  =  bas.  Wismutgallat  64i. 

Desinfeettonsmittel,  Ätzkalk  424, 
aromat.  Verbindungen  250,  Chlor 
u.  Chlorkalk  456.  457,  chlorsaures 
Kalium  405,  für  den  Darm  247, 
für  die  Harnorgane  329,  Formal- 
dehyd 62,  Jod  458,  Jodoform  61, 
Metallsalze  470,  Quecksilber  512, 
Salze  der  Alkalieü  390,  Säuren  443> 
schweflige  Säure  450,  Sublimat  512, 
Tonerdesalze  543,  Übermangan* 
saures  Kalium  460,  Wasserstoff- 
superoxyd 461,  Zinkchlorid  533. 

Diabetesstich  n.  Chloralhydratnar* 
kose  25. 

Diacetyltannin  =  Tannigeh  371. 

Digitalein  267. 

Digitalin  265.  287. 

Di^talin  oderDigitoxlngmppe265. 

Digitalinum  verum  266. 

Digitaliresin  263.  266. 

Digitalis  265.  287. 

Digitonin  288. 

Digitoxin  268.  285.  287. 

Dijodoform  =  Tetrajodäthylen  62/ 

Dimethylphosphin  226.  ^ 

Dimethylsulfat  19.  ' 
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Dimethylxanthin  =  Theobromin. 

Dionin  =  Äthylmorphin  127. 

Dioscin  288.  289. 

Dioscoreasapotoxin  288. 

Dioxybenzole  250. 

Dissociationsprodukte  374. 

Dithymoldijodid  =  Aristol  62. 

Dinretica,  Alkalien  433,  Cofifem- 
gnippe  93,  Digitalingruppe  280, 
Kaliumacetat  433,  Kalinmver* 
bindungen  433,  Ealomel  523, 
Kohlensäure  Wasser  446,  Salze  der 
Alkalien  390,  Terpinhydrat  344, 
Wacholderpräparate  329,  Wasser 
383. 

Diuretin  s.  Theobromin. 

Doversches  Pulver  =—  Pulv.  Ipeca- 
cuanh.  opiat.  128. 

Drachenblut  s.  Res.  Draconis  874. 

Dryobalanopscampher  ==  Bomeol. 

Duboisin  148. 

Dulcin  311. 

Echujin  266. 

Eibischwurzel  s.  Badix  Althaeae  sio. 

Eichengerbsäure  878. 

Eichenrinde  878. 

Eichenrot  873. 

ElnmUlende  Mittel  306. 

Eisen  489. 

Eisenalbuminat  492.  507. 

Eisenalbuminsäure  »=  Ferrialbumin- 

säure  =»  Ferratin  491.- 
Eisenchlorid  470.  506. 
Eisenchloridlösung  506. 
Eisengmppe  489. 
Eisenpräparate  506. 
Eisensalze  493.  496.  506.  507. 
Eisensulfat  470. 
Ekajodoform  62. 
Ekgonin  144. 
Elaeosacchara  3i8. 
Elaterin  355.  {: 

Elaterium  355.  866. 
Electuarium  e  Senna  86i. 
Elektrolyte  374. 
Elixir  amarum  885.      .. 


Elixir  Aurantiorum  comp.  3». 

—  e  succo  Liquiritiae  83. 
Emetica  vgl.  Brechmittel. 
Emetin  188. 
Emetingrrnppe  188. 
Emodin  357. 
Emplastrum  adhaesivum  887. 

—  Cantharidum  ordinär.  850. 

—  Cantharidum  perpetuum  350. 

—  Cerussae  387. 

—  Diachylon  s.  Lithargyri  337. 

—  fuscum  camphoratum  337. 

—  Hydrargyri  387. 

—  Lithargyri  s.  Plumbi  837. 
compositum  837. 

—  Plumbi  s.  Lithargyri  337. 

—  saponatum  887. 
Emulsionen  809. 

Enzian  s.  Bad.  Gentianae  384. 

Ergochrysin  293. 

Ergotin  294. 

Ergotinin  294. 

Ergotinsäure  294.  299. 

Ergotoxin  -=»  Secalintöxin  293. 

Erythrocentaurin  885. 

Erythroltetranitrat  70. 

Erythrophlein  268. 

Eseridin  180. 

Eserin  184. 

Eserolin  179. 

Essig  443.  444.  452. 

Essigäther  s.  Aether  acet. 

Essigsäure  443.  458. 

Essigsäuren,  gebromte  20. 

— ,  gechlorte  20. 

Eucain  146. 

Eucalyptol  253. 

Eugenol  =  Nelkenöl  321.  38i. 

Euphorbin  347.  '  * 

Euphorbium =Euphörbiumhar2  347. 

P51. 

Evonimin  266. 
Evonimotoxin  266. 
Exalgin  229. 

Expeetorantia^Ammoniakpriparate 

82,  Antimonpräparäte  488»  Apo- 
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morphlD  186,  Brechweinstein  488, 
Emetin  u.  Ipecacuanha  189,  Gold- 
schwefel 488,  Lobelin  177,  Sapo* 
toxin  (Senega,  Quillaja)  290. 
Extractum  Absinthii  884. 

—  Aloes  362. 

—  Belladonnae  160.: 

—  Calami  32i. 

—  Cannabis  indicae  302. 

—  Cannabis  fluidum  sot. 

—  Cardui  benedicti  826. 

—  Oascarillae  325. 

—  Chinae  aquosum  227. 

—  Chinae  spirituosum  227. 

—  Colocynthidis  366. 

—  Condurango  fluidum  328. 

—  Cubebarum  331. 

—  Fem  pomati  507. 

—  Filicis  869. 

—  Frangulae  fluidum  862. 

—  Gentianae  324. 

—  Hydrastis  fluidum  182. 

—  Hyoscyami  leo. 

—  Nucum  vomicar.  s.  E.  Strychni. 

—  Opii  128. 

—  Batanhiae  371,  373. 

—  Bhei  361. 

—  Bhei  compositum  36i. 

—  Seealis  cornati  299. 

—  Seealis  comuti  fluidum  294.  299. 

—  Strychni  116. 

—  Taraxaei  325. 

—  Trifolii  fibrini  324. 
Fabae  St.  Ignatii  iie. 
Farina  seminum  Lini  335. 
Famwurzel  363.  369. 
Faulbaumrinde  357.  362. 
Fenchel  320. 

Fenchelholz  s.  Lig.  Sassafras. 
FenchelÖl,    ätherisches    s.    Oleum 

Foeniculi. 
Fenchon  260. 
Ferratin  490,  607. 
Ferratinum  507. 

Ferrialbuminsäure  =  Ferratin  491. 
Ferrocyankalium  412.  496. 
Ferrocyannatrium  412. 


Ferrum  carbonicum  saccharat.  507. 

—  citricum  oxydatum  507. 

—  lacticum  607. 

—  oxydat.  saccharat.  507. 

—  pulveratum  607. 

—  reductum  507. 

—  sesquichloratum  506. 

—  sulÄiricum  506. 

—  sulfuricum  crudum  506. 

—  sulforicum  siccum  506. 
Fichtennadelöl  344. 
Fieberklee  s.  Bitterklee. 
Filhossches  Ätzmittel  424. 
Filicin  364. 
Filicinsäure  365. 
Filixextrakt  363.  369. 
Filixsäure  364. 
Fischvergiftung  193. 
Flavaspidsäure  365.  ^ 
Flavopannin  367. 
Fleischextrakt  312. 
Fleischvergiftung  193. 
Fliederblüten  s.  HoUunderblüten. 
Fliegenpilz  161.  163. 

Flores  Arnicae  327. 

—  Chamomillae  3i3. 

—  Cinae  37o. 

—  KOSO  870. 

—  Lavandulae  327. 

—  Malvae  810. 

—  Bosae  8I8. 

—  Sambuci  3i8. 

—  Sulftiris  =  Sulf.  Sublimat.  441. 

—  Tiliae  313. 

—  Verbasci  310. 
Flüchtige  Salbe  336. 
Fluomatrium  407. 
Fluorwasserstoflsäure  44L 
Folia  Belladonnae  16O. 

—  Digitalis  287. 

—  Farfarae  810. 

—  Jaborandi  172. 
•^  Juglandis  878. 

—  Malvae  310. 

—  Melissae  827. 

—  Menthae  piperitae  8I8. 

—  Kicotianae  17S. 
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Folia  Salviae  8i8. 

—  Sennae  sei. 

—  Sennae  spiritu  extracta  sei. 

—  Stramonii  Ifti. 

—  Trifolü  fibrini  884. 

—  Uvae  urai  87S. 
Fomentationen  3M. 
Formal  s.  Forma] dehyd. 
Formaldehyd  23.  62.  65. 
Formaldehydum  66. 
Formalin  s.  Formaldehyd. 
Formol  s.  Formaldehyd. 
Fowlereohe  Losung  484. 
Frangnlasaure  359. 
Frangulin  357  358. 
Frangulinaäure  =  Emodin  357. 
Franzbranntweiu  b.  Splr.  e  Vino. 
Freisamtraut      Stieönutterchen  828. 
Fructua  Ani*^i  830. 

—  ÄQrantii  imnmturi  sao. 

—  Capsici  851. 

—  Oardamomi  822. 

—  Carvi  aao. 

—  Colocyntbidis  856. 

—  Foenieuli  sso. 

—  Juniperi  83i. 

—  Lauri  827. 

—  Papaveris  immaturi  i88. 

—  Rhamni  catharticae  368. 

—  Vanillae  8i8. 

FunfTaehflchwefelaDtimüu  488.  488. 
Fünf^chaehwefelcalduin  436. 
Fugugift  107 

FurfdralkoUol  99. 
Furfurol  19. 

Galangin  822. 

Galbanum  887. 

Galgantwurzei  s.  Bhizoma  Galangae 

322. 

Gallae  873. 
Galläpfel  s.  Gallae. 
GflUäpfelgerba&ure^=  Tannin  371.873. 
Gailugfläiire  246.  373. 
GambogiaHfiurc  (Gutta)  358.  360.  362. 
GarteDraute  348. 
Gartentbymian  s.  Herba  Thymi. 


Gelatina  Garrageen  so». 

Lichems  iBlandici  809. 
GdBeraiu  107 
GdsemiDm  173.  178« 
Gtiueratorgoi  72. 
Gentiana  »-  Bad.  Gtentianae. 
Oentloptknn  824.  885. 
Gentisin  824. 

GenusBmittel  310,  coffeiLnhaltige  9S. 
Gerbaänrengrnppe  :i7U. 
Gerbsäure  der  Famwurxel  868. 
Gerbsäure  der  Granatrinde  367. 
GeaclitiiaclEaeoTrigentia  310. 
Gewürze  3lü.  390.  321. 
Gewüranelkeu  321.  821. 
Gichtgase      Hochofengase  72. 
Giftsumach  348. 
Gingerol  ats. 
Glaiibersalic  412.  419. 
filanberaalKgrnppe  412. 
Glycerin  33&. 
GlycerineBter  247. 
Glycerio  salbe  835. 
Glycerin trinitrat  s.  Nitroglycerin. 
Glycerinum  835. 
Glycyrrhizinsäure  310. 
Glykocoll  20. 
Gold  528. 

Goldchlarldnatnum  528. 
Goldschwefel       Fünffach  ach  wefel- 

antimon  488.  4ss, 
Granatrinde  367. 
Gnibengae  19. 
Guajacol  251,  253. 
Guajacolcaibonat  251.  253. 
Gu^acohalol  245. 
Guajakhok  a.  Lig.  Gn^jaci. 
Guanidin  162.  511. 
Guatiin  89. 
GuaraDapaätc  89.  100. 
Gummi  arabicum  800. 
Gummigutt  =  Gutti. 
Gurrunüsse  =  Colimüase  89. 
Gutti  ==  Gummigutt  358.  3G0.  868. 
Guttiharz  =  Gutti. 
Gymnemafläure  312. 
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Hämatogen  490. 

Hämatoxylin  374. 

Hallersches  Sauer  vgl.  Mixtura  sul- 
furica  acida. 

Halogene  455* 

Halogengruppe  455. 

Hamamelitannin  372. 

Hammeltalg  333. 

Hanf,  indischer  299. 

Harnsäure  89.  431. 

Harnstoffe,  substitutierte  der  Fett- 
reihe 20. 

Haschisch  299. 

Hauhechelwurzel=Bad.Ononidis  828. 

Hautreizmittel.  Allgemeines  338, 
Canthariden  u.  Cantharidin  350, 
Elalmuspräparate  321,  Säuren  444, 
Salze  der  Alkalien  (Mutterlauge  u. 
Soolen)  388,  Senföl  346,  Terpen- 
tinöle u.  andere  flüchtige  Sub- 
stanzen 342,  Tinct.  Capsici  350. 

Hautsalben  331. 

Helleborein  267.  283. 

Helvella  esculenta  291. 

Helvellasäure  291« 

HelTellasäuregrappe  291. 

Hepatin  490. 

Herba  Absinthii  324. 

—  Cardui  benedicti  325. 

—  Centaurii  325. 

—  Oochleariae  328. 

—  Conii  179. 

—  Hyoscyami  leo. 

—  Lobeliae  179. 

—  Meliloti  327. 

—  Serpylli  327. 

—  Thymi  327. 

—  Violae  tricoloris  828. 
Herbstzeitlose  ==  Colchicum  205. 
Heroin  =  Morphindiessigester  127. 
Hetol  246. 

Hexenpilz  (Boletus  luridus)  163. 
Himbeersirup  8I8. 
Hippursäure  246. 
Höllenstein  =  Silbernitrat. 
Hoffmannscher     Lebensbalsam    «» 
Mixtura  oleoso  —  balsamica  827. 


Hoffmanns     Tropfen    =     Spiritus 

aethereus  63. 
HoUunderblüten  3i3. 
HoUundermus  420. 
Holztee  328. 
Holztränke  327. 
Homatropin  148.  16O. 
Homatropinum  hydrobromicum  leo. 
Homochelidonin  131. 
Homococaine  145. 
Honig  818. 

Hopfenbittersäure  323. 
Hydrargyrum  524. 

—  bichloratum  524. 

—  bijodatum  524. 

—  chloratum  524. 

—  chloratum  vapore  paratum  524. 

—  cyanatum  524. 

—  oxydatum  524. 

—  oxydatum  via  humida  paratum  524. 

—  praecipitatum  album  524. 

—  salicylicum  524. 
Hydrastin  130.  181.  132. 
Hydrastinin  130.  182.  132. 
Hydrastininum  hydrochloricum  132. 
Hydrastinum  hydrochloricum  132. 
Hydrazin  80. 

Hydrochinon  250.  251. 
Hydroxyde  der  Alkalien  423. 
Hydroxylamin  70. 
Hydroxylionen  427. 
Hyoscin  =  Scopolamin. 
Hyosyamin  147.  168. 
Hyperisotonie  379. 
Hypnal  229. 
Hjpnotica  40. 
Hypoisotonie  379. 
Hypoxanthin  89.  97. 

Ichthyol  333. 
Ignatiusbohnen  116. 
Indaconitin  194. 
Infusum  Sennae  compos.  36i. 
Ingwer  322. 
Ipecacuanha  188.  191. 
Iridin  327. 
Iron  327. 
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Isländisches  Moos  809. 
Isoaconitin  194. 
Isobutylnitrit  65. 
Isocampher  260. 
leosulfocyansäure-AHyläther   = 

Senföl  345. 
Isothujouoxim  262. 
Isotonie,  physikalische  378. 
— ,  physiologische  379. 
Isotonische  Losung  379. 
IsoTiscose  Lösung  380. 
Ivoin  326. 

Jaborandiblätter  164.  172. 

Jaboridin  170. 

Jaborin  170. 

Jalapenharz  856. 

Jalapenknollen  355.  866. 

Jalapenpillen  356. 

Jalapenseife  856. 

Jalapin  355* 

Jalapingmppe  355. 

Japaconin  194. 

Japaconitin  194. 

Jervin  199. 

Jod  455.  457.  459. 

Jodalbumose  402. 

Jodate  der  Alkalien  377. 

Jodeiweiß  402. 

Jodide  der  Alkalien  398* 

Jodkalium  400.  4ii. 

Jodnatrium  398.  4ii. 

Jodoform  24.  61.  65. 

Jodoformin  62. 

Jodoformium  66. 

Jodol  62. 

Jodothyreoidin  402. 

Jodothyrin  402. 

Jodthymol  =  Aristol  62. 

Jodwasserstoffsäure  441. 

Jonen  374. 

Jonenwirkungen  376.  395.  463. 

Kälteanästhesie  22. 
Kämpfend  828. 
Kämpferoi  328. 
Kaffee  98. 
Kaffein  s.  Coffein. 


Kairin  231. 

Kakodyloxyd  473. 

Kakodylsäure  473. 

Kali  causticum  fusum  486. 

Kalilauge  436. 

Kaliseife  4S6. 

Kaliumacetat  433.  4i8. 

Kalium  aceticum  412. 

— arsenicosum  s.  Liq.Kalii  arsenicosL 

—  bicarbonat  4S6. 

—  bicarbonicum  435. 

—  bichromicum  462. 

—  bitartaricnms.Tartamsdepnratus. 

—  bromatum  4ii. 

—  carbonat  485. 

—  carbonatlösung  435. 

—  carbonicum  435. 

—  carbonicum  crudum  4S&. 

—  chloricum  4ii. 

— ,  chlorsaures  405.  4ii. 

—  dichromicum  s.  bichromicum. 
— ,  essigsaures  =  -acetat. 

—  hydrat  =  -hydroxyd. 

—  hydroxyd  423.  424.  486. 

—  jodatum  411. 

— ,  myronsaures  =  Sinnigrin  345. 

—  Natriumtartrat  s.  Tartarus  natro- 
natus. 

—  nitricum  411. 

—  permanganat^übermangansaures 
Kalium  460.  462. 

—  permanganicum  462. 

—  quecksilberhyposulfit  522. 

— y  salpetersaures  8.  Salpeter  396.411. 
— ,  saures  weinsaures  447.  4i9. 

—  -sulfat  419. 

—  sulfuratum  441. 

—  sulfuricum  4i9. 

—  tartaricum  4i9. 

—  tartrat  s.  Kai.  tartaricum. 

—  Verbindimgen  als  Diuretica  433. 

Kaliumjonenwirkuiigeii  395. 
Kalk  434.     Ätzkalk  424.     Zucker- 
kalk 426. 
Kalkwasser  486. 
Kalmuspräparate  321. 
Kalmuswurzel  821. 
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Kftlomel  513.  515,  bm. 

Kreosot  248.  250.  251.  m,                      ^M 

Kamak  368.  sio. 

Kreosotüarbonat  251,                                ^H 

Karaalin  870. 

KreBalol  245.                                             ^M 

Kamilleu  s.  Flore«  Ckamomillae  Bis. 

Kresole  249.  251,  aeö,                               ^^ 

KaiiiiUen51  bu. 

Kreazdornbeeren  e,  Fruct*  Bhamni             1 

KurUbader  Sak,  kQnetlicheä  «te. 

catbartkae.                                                 1 

Kartoffelvergiftung  211. 

K  ücben  ge würze,  s«  harf  echni  eek  en  d  e             M 

EatavIaimeiL  334,  ssä. 

32L                                                          ^H 

KarecbiD  3^. 

Kümmel,  Fractna  Oarri  320,  aw.           ^H 

KatechB  ^  Catechu  371.  a7a. 

Kümmelöl,    äfcherischefl    b,    Olenm             1 

Katechugerb säure  mz. 

Carvi  3B0.                                              ^J 

Kation  375, 

KuhDioIketi  420.                                       ^H 

Kawa  802. 

Kupfer  $29.                                             ^H 

Eawahm  302. 

Kupfer-  und  Zinkgruppe  529.              ^H 

Ketone  der  Fettmhe  19. 

Kupferaulfat  532*  534.                              ^M 

Kjeferoadelal  =  Waldwolle51  344. 

^H 

KinderpulYer  =  Pulv,  Magnesiae  c. 

Lac  sulfuria  =  Sulfur  praecipitat.  ui              1 

Ebeo  4125.  362. 

Lactophenin  22ö.  232*  aii,                       ^J 

Kmdereäftcbeo  a,  Simpos  Mannae. 

Lactucarium  302.  902,                               ^H 

Kino  371.  m. 

Lactyltropin  152.                                      ^H 

Kiracliensinip  313* 

Lakriz  b.  Sucöub  Liquint.  sio.                 ^H 

K  tio  1  leDblätterschwamm     ( Amanita 

Lanolin  -^  Wollfett  333.  a«*                   ^^ 

phalloideB)  163. 

Lapis  diviüue^CuprumalumiDatfiai.              1 

Kobalt  510. 

—  infern  alis  ^  Argen  t.  nitricum.                 1 

Kobaltbexamin  510, 

—  mitigatUB  —  Ärgent  nitrie*  cum         ^J 

Kochsak  =  Chloraatrium  387  u  Jgde. 

Kalio  nitrico  &aa,                                   ^H 

Kocbsalzlöauug,  pbysioL  380* 

Lappaconidn  194.                                        ^H 

KönigBsalbe    --  Ung*  bafilictim  S45* 

Lasia- Arten  (BlansÄure)  84.                      ^H 

Königawaaser  443. 

Lata  che  nöl  --  Ol .  pini  pumil ioni  b  344,         ^1 

Kohlendiinst  72. 

Laurotetauin  108.                                             1 

Kahlenoxyd  2b.  71. 

Laven delblQten  a.Florea  Larandulae              1 

Eolilenoxyd^riippe  71. 

037.                                                                      ^J 

Kobknsäure  446*  448. 

Lavendelöl,  ätherisches  337.                      ^H 

Kohiensflurewäaaer  446. 

Leinkuchen  s.  FlacentA  sem*  Lini  osa.         ^H 

Kohlenwasserstoffe  der  Fettreihe  18. 

Leinmohl  a&ä.                                               ^H 

Kokkelökoruer  264. 

X^einol  335*                                                    ^H 

Körpertemperatur    b.    Wärroever- 

Lelosamen  334*  88&.                                 ^^M 

halten. 

Leuchtgas  71,  76*                                     ^1 

Koain  368. 

Liehen  iBlandicas=isläiidi8chesMooa         ^J 

KoBoblüfcen  368.  »70. 

303.                                                                     ^H 

KoBOtoxin  368. 

Lichenin  30«*                                            ^H 

Koaso  =  KiiSBU  --  Kosobliiten    -- 

Liebstöckel  s*  Bad.  Levistici  &ia*            ^H 

Florea  Koao* 

Liguum  campeebianum  ^  Blauliolz        ^^ 

Krälienaugen  -=  Semen  Stryohni  m. 

374,                                                                                  1 

Kräbenaiigenextract  115*  iia. 

—  Guajaci  hss.                                          ^^I 

Kreide  s*  CalciumcarboDat 

—  Quassiae  S34.                                        ^^| 

Kreosol  251* 

~  gassafiaa  Bss.                                       ^H 

^H 

564 


Register. 


Limatura  Martis  =  Ferrum  pulverat. 
Limonaden  311.  444. 
Limonin  sio. 
Lindenblüten  sis. 
Linimente  333.  885. 
Linimentum  ammoniato-campho- 
ratum  885. 

—  ammoniatum  385. 

—  saponato-camphoratum  885. 

—  volatile  =  Lin.  ammoniatum  885. 
Liquor  Aluminii  acetici  548. 

—  Ammonii  acetici  88. 

—  Ammonii  anisatus  88. 

—  Ammonii  caustici  88. 

—  anodynus  Hoffmanni  38. 

—  Bellostii  489. 

—  corrosivus  470. 

—  Cresoli  saponatus  249.  255. 

—  Ferri  albuminati  499.  500.  607. 
jodati  506. 

oxychlorati  506. 

sesquichlorati  506. 

—  Kali  caustici  486. 

—  Kalii  acetici  412. 

arsenicosi  484. 

carbonici  485 

—  Natri  caustici  485. 

—  Natrii  silicici  612. 

—  Plumbi  subacetici  538. 
Lithargyrura  s.  Bleioxyd  337. 
Lithium,  chinasaures  =  ürosin  432. 
Lithiumcarbonat  431  435. 
Lithium  carbonicum  485. 

—  salicylicum  247. 
Lithiumwirkung  397. 
Lobelienkraut  s.  Herba  Lobeliae. 
Lobelin  173.  176. 
Löffelkraut  328. 

Lösungen,  anisotonische  379. 
— ,  hyperisotonische  379. 
— ,  hypoisotonische  379. 
— ,  isotonische  379. 
— ,  isoviscose  380. 
Löwenzahn  s.  Rad.  Taraxaci  325. 
Lophophorin  129.  130. 
Lorbeeren  s.  Fructus  Lauri  327. 
Lorchel  291. 


Loretin  253. 

Losophan  =  Trijodkresol  253. 

Luftgas  72. 

Lupinidin  172. 

Lupulinsäure  323. 

Lycaconitin  194 

Lysidin  432. 

Lysol  249.  253. 

Macisöl  =  Muskatnußöl  321. 

][ageiiiiilttel316,aromatisch  schmek- 
kende  320,  bittere  323,  gewürz- 
hafte 320,  scharfe  321. 

Magisterium  Bismuti  s.  Bismutum 
subnitricum  541. 

Magnesia  alba  s.  Magnesium  carbo- 
nicum 486. 

— ,  gebrannte  417.  425.  436. 

—  usta  =  gebrannte. 
Magnesiumcarbonat  417.  486. 
Magnesium  carbonicum  4S6. 

—  citricum  eö*ervescens  4i9. 

—  sulfat  s.  Bittersalz  412.  419. 

—  sulfuricum  419. 
siccum  419. 

—  superoxyd  462. 
Malakin  229.  231. 

Malvenblätter  u.  -Blüten  s.  Fol.  u. 

Flor.  Malvae. 
Mandeln,  bittere  84. 

— ,   süße  809. 

Mandelöl  885. 
Mandelsirup  318. 
Mandragorin  147. 
Mangan  511. 
Manna  4i9. 
Mannasirup  420. 
Mannit  412.  4i9. 
Meerzwiebel  267.  287.  287. 
Mel  depuratum  813. 

—  rosatum  8I8. 
Mennige  837. 
Menthol  855. 
Menyanthin  384. 
Metallalbuminate  463. 
Metalle,  schwere  462« 


Eegieter.  ^^^^^^^^^^^^^öl^^^^^B 

Metallorgan.VerbinduBgen  463.473. 

Naphthalin  250.  251.  253.  m.                     ^H 

522. 

Naphthol  250.  251.  m.                               ^M 

Methan  19. 

Narcein  118.                                                ^H 

Metllfimogloblai    durch  Amyloitrit 

Narkose  25.                                                 ^H 

07,    Nitroglycerin  69^    nach 

den 

Narcotlca^  der  Oldoroformgruppe  18^         ^H 

Stoffea  der  Äntlpyriögruppe 

235, 

Morphin  117,  der  Antipyringruppe          ^H 

nach  chlöreauren  Salzen  406,  nach 

228.  240.                                                    ^M 

Hydroxylamin  70,n.  Pyrogallol25(l 

NarkotiD  118.                                                 ^H 

Methylalkohol  23.  40.  6L 

Natalom  35B.                                               ^M 

Methykhbcid  22. 

Natriumaeetat  4i2.                                         ^H 

Methylencblorid  33. 

—  Äceticum  na.                                           ^H 

Methylphospin  22ö. 

—  bicarbonat  435.                                          ^H 

MetliTiviolett  -  PToktaam  25h 

—  bicarbonicum  4^,                                    ^H 

Mezcalin  129, 

—  borat  =  Borax  400.  406.                         ^H 

Mezerein  347. 

—  bromatum  4ii.                                           ^H 

Milchzucker  ais. 

—  carbonat  425.  429.  4ia.                           ^H 

Minengase  72. 

—  carbonicum  1^5.                                          ^^M 

Hineralwlsser  453,  abführende  = 

—  —  cradum  4a5.                                         ^H 

Bitterwässer  417,   alkalische 

424, 

siccum  aas,                                        ^H 

aU  alkal  Bäder  424,  künstliche 454. 

—  causticum  s.  Liq.  Natr.  caast  4^b.          ^H 

MiQiuia,  Mennige  45«. 

—  chloratum  4ii.                                          ^^M 

Mixtura  oleoeo-halsamicft  ^m. 

—  ferratinieum  S07.                                         ^^M 

—  sulfurica  aeida  45a. 

—  jodatum  411.                                                ^H 

Mohnöl  mb. 

—  nitricum  4ii,                                                 ^H 

Monomethylxanthine  97.  96. 

—  Perchlorat  407.                                          ^H 

Moorbäder  324 

—  phospbat  436.                                            ^H 

Morchella  esculenta  292. 

--  phosphoTieum  4?e.                                  ^H 

Morpliiu  117-  127. 

—  salicvlicum  £47.                                       ^H 

MorphindieBöigester  —^  Heroin  127. 

— ,  salpetersaures  b.  Natr.  nitric.               ^H 

Mor^liiii^rii]^pe  117. 

— ,  fichwefelsaures  -^  Natrium  sulfat.           ^H 

Morphinum  hydrochloritmm  ist. 

— ,  schwefligsaares  408.                             ^H 

MoscbuB  260. ' 

—  aulfantimoniat  =  Scblippesches           ^H 

Moschusschftigarbe  326, 

Sak  485.                                                   ^M 

Mucilago  Gummi  arabiei  soft. 

—  sulfat  s.  Glaubersalz,                              ^^M 

—  Salep  309. 

~  sulfhydrat  438.                                        ^H 

Muscaridin  163,  170. 

—  Bulfuricum  4i9«                                           ^^M 

Miiftcmrin  1(11» 

siceum  4io.                                          ^^M 

Haacarlngrappe  löl. 

—  thioaulfuricum  41B.                                   ^^M 

Muskatnuli  321,  sii. 

—,  unterschwefligsaures  412.  4i».                ^H 

Musfcatnußöl  ^  Macbol  38i. 

Natronlauge  4a&.                                          ^H 

Mutterkorn  292. 

Natronaeife  42tt.  m.                                   ^H 

Myoctottin  194. 

NatroBwassergia»  4iS.                                   ^^M 

Myronsäure  -=  Sinnigriii  345. 

Nausea  im.  189.  483.  533.                         ^M 

Myrosin  34ö. 

Nelkenöl  mu                                               ^M 

Myrrha  flw. 

NelkenpfefTer  mu                                         ^H 

Myrriiin  s». 

Nchin  2t>7.                                                  ^M 

Myrrhol  m. 

Ngai-Üampher  261.                                    ^M 
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BegiBter. 


Nickel  609. 

5iekelgrrnppe  508. 

Nicotin  164.  166.  i72. 

Kieottngrmppe  164. 

Nieswürz,  weiße,  s.  Rhiz.  Veratri. 

Nigellin  165. 

Nitrate  d.  AlkaUen  377. 

Nitrite  =  salpetrigs.  Salze  68. 

Nitroglycerin  69.  7i. 

Nitroglycerinum  7i. 

Nonadecan  332. 

NorcocÄine  145. 

Novocain  146. 

Nuces  Moschatae  32i. 

Nux  vomica  s.  Semen  Strychni. 


OdaUin  267. 
Oenanthe  crocata  264. 
Oenanthotoxin  263.  264. 
Oleandresin  263. 
Oleandrin  266. 
Oleum  Amygdalarum  335. 

—  Anisi  320. 

—  Cacao  336. 

—  Calami  32i. 

—  camphoratiim  26i. 

—  cantharidatam  35i. 

—  Carvi  820. 

—  Caryophyllorum  32i. 

—  Castoris  =  O.  Ricini. 

—  Chloroformi  346. 

—  Ginnamomi  320. 

—  Citri  820. 

—  Cocos  335. 

—  Crotonis  855. 

—  Poeniculi  320. 

—  Hyoscyami  leo. 

—  Juniperi  33i. 

—  Lauri  327. 

—  Lavandnlae  327. 

—  Lini  335. 

—  Macidis  82i. 

—  Menthae  piperitae  3i3. 

—  Nucistae  335. 

—  Olivarum  335. 
commune  385. 


Oleum  Papaveris  886. 

—  Pini  pumilionis  s.  Latschenöl  344. 

—  Bicini  855. 

—  Bosae  8i8. 

—  Bosmarini  827. 

—  Santali  88i. 

—  Sinapis  aethereum  846. 

—  Terebinthinae   345. 
rectificatsm  846. 

—  Thymi  327. 
Ölzucker  3i8. 
Olivenöl  886. 
Onocerin  828. 
Ononid  328. 
Ononin  828. 

Ononisglycyrrhizin  s.  Ononid. 
Opium  123.  127. 
Opodeldok  333.  886. 

— ,  flüssiger  886. 
Orthoform  146. 
Osmotischer  Druck  378. 
Oubain  =  Wabain  266. 
Oxybuttersäure  20. 
Oxycampher  =  Oampherol  260. 
Oxydationsmittel  460. 
Oxydicolchicin  205.  206. 
Oxymel  Scillae  287. 
Ozon  461. 

Palmitinsäure-Oetyläther  =  Walrat 

=  Oetaceum  886. 
Pangium-Arten  (Blausäure)  84. 
Pantherschwamm  (Amanita  panthe- 

rina)  163. 
Papaverin  118. 
Paracotoin  322. 
Parafün,  festen  386. 
— ,  flüssiges  832.  886. 
Parafflnum  liquidum  836. 

—  solidum  886. 
Paraguaytee  89.  100. 
Paraldehyd  22.  43.  68. 
Paraldehydum  68. 
Parillin  288. 

Pastilli  Hydrargyri  bichlorati  524. 
Pectenin  129. 
Pectinstoffe  306. 


^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^^T\ 
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Felletierin  3Ö7. 

PhygostigmiB  179.                                       ^H 

Pellotin  128. 

PliysoBtlgniliigruppe  179.                        ^H 

FellotliL-  n.  ijibaloiiiii^roppe  128. 

Pbysostigminum  salieyUcum  lu.                 ^B 

Peatal  B9. 

Pikraamin  334.                                                  ^H 

Perchlorfttj  Katriiim-  407. 

Fikroaconitin  194.                                      ^H 

PerchloTüthylen  19. 

Pikrol  253.                                                       ^1 

FeTchlormethaD  —  Tetrachlortuethan 

Pikropodophyllin  356.  Bfi7.                           ^M 

10.   64, 

Pikrotin  263.                                                  ^1 

Perchlorsäura  407, 

FikTotoxin  263.                                          ^1 

Perhjdrol  =-  Wasserstoffauperoxyd 

FikrotoxlQ^riippe  263.                            ^H 

462. 

Fikrotoxiniu  263.                                          ^M 

Perouin  —  Benzylmorplim  127. 

PilocarpidiD  164.                                          ^H 

Perubalaam  ä55. 

Pilocarpin  164,  107.                                    ^M 

Petroleum  20.  «5. 

Fltocarpio-  u.  HieotliigTuppe  164.         ^H 

—  depuratam  s.  Beii^inum  Petrolei- 

Pilocarpinum  hydrochloncum  I7s.              ^H 

Pfjucedanin  aas. 

Piloccrein  129.                                              ^M 

Pfeffer  317.  321, 

Filulae  abäticae  ferratae  ms.                      ^H 

—,  spanbcher  347.  asi. 

^  Ferri  carbonici  Blaudii  506.                    ^B 

Pfefferminze  sis. 

'  Jalapae  35e.                                            ^H 

Pfefferminzöl  3t3. 

—  Kreoiäoti  S&5.                                             ^H 

Pfeffermin^plätzchea  3tB. 

FUzTergiftuDgen  a.  Mnsearln-                 ^| 

PfirsicJikerne  (Blausäure)  84. 

gmppe  161.                                            ^1 

Pflan^ensehleim  306,  310. 

Piment  321.                                                  ^M 

Pflaster  33t>.  »37. 

Flmpin  ellin  B3B.                                             ^H 

Pflastermulle  337. 

Fiperazin  482.                                              ^M 

Pflaumenmua  420.  447. 

Piperidin  172.                                                ■ 

Phenacetiu  229.  231.  3ii, 

Piperin  32L                                                     ^M 

Phenetidine  229. 

Fiturin  104.                                                    ^M 

Phenetol  20. 

Pix  liquida  sfä.                                              ^H 

Pheuine  ^  Phenetidine. 

Flacenta  aemin.  Lini  =  Lein-                   ^H 

Pheuokoll  229.  231. 

kuchen  as5.                                                ^H 

Phenol  s.  Carbol. 

Flasmolyse  379.                                          ^M 

Phenjlborsäure  253. 

Platin  &08.                                                  ^H 

Pheaylcbinaldin  22ti, 

Fiatin-  u.  Flelelgrnppe  50B.                 ^H 

PhenylcbinoUn  226, 

Platinbaien  ÖÜ9.                                           ^^H 

PhenyldJmethylpyrazolon  -=  Anti- 

Plumbum  aceticum  aas,                               ^H 

pyriü  228.  ui. 

crudum  5B8.                                                ^H 

Piießylhydrazin  231. 

—  jodatum  538.                                         '  ^B 

Pfaiogatoxlngruppe  347. 

—  subacetäcum  s.  Liquor  PLumbi               ^H 

Phosphate,  baai&che  423. 

Bubaeetici  ßss.                                          ^H 

Phoiplior  543. 

Fodophyllin  356.  3^7.                                  ^^H 

Phosphor,  roter  543.  550. 

Fodophyllinum  B&7.                                         ^H 

Phoaphorige  u.  uoterphosphorige 

FodophyllotfixiiL  356.  mi.                           ^H 

Saure  543. 

Polyatichalbin  366.                                     ^M 

Phoapkorsäure  44L  4&a. 

Polystichin  366.                                             ^H 

Fhosphorua  550. 

Folystiehinin  366.                                        ^1 

Phoapliorwftsser»toff  54&. 

Polysticbocitrin  367.                                 ^H 
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Pomeranzenpräparate  820. 
Pomeranzenschalen  820. 
Potio  Riveri  412. 
Pottasche  -  -  Kalium  carb.  crud. 
Prager  Tropfen  s.  Aqua  foetida 

antihysterica  8i5. 
Primelkrankheit  347. 
Protocurarin  101. 
Protocuridin  101. 
Protocurin  101. 
Protoveratrin  199.  202. 
Pseudoaconin  194. 
Pseudoaconitin  194. 
Pseudotropin  145. 
Pulpa  tamarindorum  cruda  420. 

depurata  420. 

Pulvis  aerophorus  453. 

anglicus  458. 

laxans  419. 

—  gummosus  810. 

—  Ipecacuanhae  opiatus  188. 

—  Liquiritiae  compositus  36i. 

—  Magnesiae  cum  Rheo  862. 

—  salicylicus  cum  Talco  247. 
Purgatin  360. 

Pnrgen  360. 

Purin  89. 

Purinderivate  88. 

Pyoktanin  251. 

Pyrazolonum     phenyldimethylicum 

241. 

Pyrodin  229. 

Pyrogallol  250.  251.  372.  855. 

Pyrogallussäure  =  Pyrogallol. 

Quassia  s.  Lig.  Quassiae  324. 
Quassiin  324. 
Qaebrachamin  187. 
Quebrachin  187. 
Queckenextract  420. 
Quecksilber  612« 

—  äthyl  522. 

—  amid,  —  amido-,  —  peptonver- 
bindungen  513.  522. 

—  bromür  515. 

—  Chlorid  =  Sublimat  512.  624. 

—  chlorür  s.  Kalomel  513.  515.  584. 


Quecksilber,  coUo'idales  523. 

—  Cyanid  584. 

—  diathyl  522. 

—  grappe  512. 

—  Jodid  469.  684. 

—  Kalinmhyposulfit  522. 

—  nitrate  468. 

—  ölsanres  522. 

—  oxyd  466.  684. 

—  prädpitat,  weißer  470.  524. 

—  salbe,  graue  513.  684. 

rote  u.  weiße  684. 

Quendel  s.  Herba  SerpyllL 
Quillajarinde  288.  89i. 
Quillajasäure  288. 

Radix  Althaeae  310. 

—  Angelicae  888. 

—  Colombo  825. 

—  Gentianae  324. 

—  Ipecacuanhae  i9i. 

—  Levistici  388. 

—  Liquiritiae  310. 

—  Ononidis  328. 

—  Pimpinellae  323. 

—  Ratanhiae  873. 

—  Rhei  361. 

—  Sassaparillae  89i. 

—  Senegae  291. 

—  Taraxaci'Cum  herba  386. 

—  Valerianae  816. 
Ratanhiaextract  371. 
Ratanhiagerbsäure  378. 
Ratanhiawurzel  373. 
Rebendolde =Oenanthe  crocata  264. 
Rechtscocain  146. 

Resina  Dammar  387. 

—  Draconis  374. 

—  Jalapae  366. 
Resopyrin  229. 
Resorcin  250.  251.  855. 
Rhabarber  357.  861. 
Rhamnocathartin  359. 
Rhizoma  Calami  321. 

—  Filicis  369. 

—  Galangae  322. 

—  Hydrastis  138. 


^^^^^^^^^^^^^^S^j^^^^^^^^^öS^jl 

Ehizama  Iridis  3B7. 

Salpeter  396.  411. 

—  TrümentiiUe  B74. 

Sälpetergeist  b.  Spir.  Äeth,  nitrob. 

—  Veratri  206. 

Salpetersäure  441,  452. 

—  Zedoarifle  aa^. 

SalpetersäureeHter  69.  70, 

—  ZiDgiberiB  322. 

SalpetrigBäure-Amylester    s.   Amyl-            ' 

Eiern  354. 

nitrit.  66« 

Ricinolaäure  353. 

öalpetrigaäureeater  65. 

^  ester  mS.  354. 

Salpetrigsaiire  Sake  G8* 

—  glycerid  353. 

Saiviol  m^. 

Kicinusol  85ft.  355. 

Saksäure  441.  445.  449,  4S2. 

BicinnittlKmiipe  353. 

Sake,  UmsetzTing  im  Organism,  393. 

Eiechmlttel  23.  S14* 

Sakwirkun^  387. 

Eiversfher  Trank  s.  Potio  Eiveri. 

Saui  au  darin  110« 

Eolir2acter  aig. 

äamaüdaringruppe  110. 

Rosen  hon  ig  Sia. 

Samandaridin  lia  117. 

Bosmarinöl  327. 

Samenemukionen  30B, 

RoemarinaÄlbe  S35. 

Bandelhoköl  ==  SandelÖl  330. 

RoßkastanientiDde  974. 

Sanguinarin  130.  181  • 

Rotüke  Mcnthae  piperitae  »13, 

SauguisDracoBis  e.  EeBina  Draconis. 

Eubidium  396. 

Santogenin  369. 

Eiibreaerin  179- 

Santönin  MS.  370.                                             ; 

Riita  graveolena  348. 

Saütoninpaatillen  S7o. 

Sabinaöl  343. 

Sapo  calinua  4B6.                                             < 

Saceharm  311. 

—  —  venaÜB  isö. 

Sacchanim  31t. 

^  jakpinua  3&0. 

—  Lactis  312. 

—  medicatua  436. 

SadebanmÖl  s.  Ssbinaöl. 

Saponine  288, 

Säurearaide  20. 

Sapotoxiü  288. 

Sauren  420,  441, 

Sapotoxlngmppe  288, 

Säuren  der  Fettreihe  19.  441, 

Saprol  253. 

SäuTen^appe  441. 

BaBsafras  8,  Liga^  Saasafraa. 

Safren  sae. 

Saesaparilk  288.  290.  29t. 

Safroi  388. 

Sassasaponin  288, 

Sal  CaroLinam  factitium  4i9. 

Saasy-Rinde  268. 

Salbei  s.  Folia  Balviae  3ia. 

Sauerstoff  s.   Gruppe    der    Oxyda- 

Salbei 331. 

tionsmittel  460, 

Salep  309. 

Scämmonin  355, 

Salepechleim  s.  Mucikgo  SaJep  ao». 

Scammoniumharz  365. 

Salicin  245.  316. 

Schafgarbe  326. 

Salieylsäure  343. 

Schierling  8.  Herba  Conii, 

SAlicjUänr^rnppfi  242. 

Schilddrüse  402. 

Saligeoin  245. 

Schlammbäder  324. 

SaMpyrin  229.  Sil. 

Schlipp esclies  Salz  485, 

Salmiak  ^  Chlorammonium  80. 82,  *io. 

Sclimierseife  4!?6. 

Salokoll  229. 

Schwefel  als  Abführmittel  438. 

Balol  244.  847, 

Schwefelather  a,  Äther, 

Halophen  «i». 

Schwefelalkallengrnppe  436, 

i 
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Schwefelblumen  439.  44i. 
Schwefeicaldnm  436. 
Schwefelleber  Mi. 
Schwefelmilch  439.  44i. 
Schwefelnatrium  437. 
Schwefelsäure  441.  442.  4M. 
Schwefelsäuredimethylester  19. 
Schwefelwasserstoff  437. 
Schweflige  Säure  450. 
Schwefligsaure  Salze  (Natrium)  408. 
Schweineschmalz  384. 
Scilla  s.  Bulbus  Scillae  287. 
Scillun  267.  887. 
Scopolamin  148.  159.  ifio. 
Scopolaminum  hydrobromicum  leo. 
Scopolin  145.  148. 
Sebum  ovile  336. 

—  salicylatum  «47. 
Seeale  comutum  294.  299. 
Secalin  293. 
Secalintoxin  293.  295. 
Seife  423.  424.  436. 

— ,  grüne  =  Schmierseife  436. 

— ,  medicin.  436. 

Seifenspiritus  436. 

Seignettesalz  s.  Tartarus  natronatus 

Semen  Arecae  373. 

—  Colchici  209. 

—  Foenugraeci  327. 

—  Lini  335. 

—  Myristicae  321. 

—  Papaveris  128. 

—  Sinapis  346. 

—  Spinae  cervinae  s.  Fruct.  Rham- 
ni  cathart. 

—  Strophanti  287. 

—  Strychni  116. 
Senegawurzel  288.  290.  291. 
Senegin  288. 

Senf,  weißer  und  schwarzer  345. 
Senföl  345. 

Senfölgruppe  345. 
Senfpapier  346.  346. 
Senfsamen  s.  Semen  Sinap.  346. 
Senfspiritus  346.  846. 
Senfteig  346.  846. 
Senna  =  Sennesblätter  357.  36i. 


Sennalatwerge  s.  Electoaiinm  e  Sen- 
na 861. 
Sennesblatter  =  Senna. 
Septentrionalin  194. 
Sepsin  191. 
Sepsingmppe  191. 
Serum  lactis  s.  Euhmolken. 
SUber  524. 

—  colloidales  528. 
Silbergmppe  524. 

Silbemitrat  <==  salpetersaures  Silber 

468.  528.  628. 
Sinaibin  345. 
Sinnigrin  345. 
Sirup,  weißer  sis. 
Sirupus  Althaeae  sio. 

—  Amygdalarum  8is. 

—  Aurantii  390. 

—  Cerasorum  8i3. 

—  Cinnamomi  320. 

—  Ferri  jodati  506. 

—  Ferri  oxydati  507. 

—  Ipecacuanhae  191. 

—  Liquiritiae  3io. 

—  Mannae  420. 

—  Menthae  3i3. 

—  Papaveris  128. 

—  Bhamni  catharticae  968. 

—  Rhei  361. 

—  Rubi  Idaei  sis. 

—  Senegae  291. 

—  Sennae  sei. 

—  Sennae  cum  Manna  sei. 

—  Simplex  sis. 
Skimmianin  100. 
Sklerotinsäure  294.  299. 
Smilasaponin  288. 
Soda  486. 

Solanidin  211. 

Solanin  209. 

Solaningrnppe  209. 

Solutio  Vlemingx  436. 

Somnal  43. 

Sozojodol  253. 

Sozolsäure  =  Aseptol  253. 

Spanische  Fliegen   s.  Oanthariden. 

Spanischfliegenpflaster  360. 


^^^^^^^^^^^^^^^iöteT^^^^^^^^^^^^^^B 

W          Spanischfliegensalbe  850. 

480,    Chinin  220,   Phosphor  544,             | 

Spanischer  Pfeffer  347.  s5i. 

QuecksUber  519,  SaJicylaäure  243,              1 

Sparteiü  173.  178. 

Salzen     der     Alkalimetalle    391,              1 

Sphacelotoxin  292,  293. 

Wasser  384,                                            ^M 

Sphaeelotöxiii^rappe  292. 

Storax  35ä.                                                    ^H 

Species  aromaticae  asj7. 

Stovai»  146.                                                ^H 

—  ad  Eataplasma  =  ©moUieDtes  sae. 

Strophantin  266,  267.                                  ^| 

—  diuretieae  33i. 

Strophantussanien  287.                                ^H 

—  emollientea  3S5. 

StTjcKnin  107*  iie.                                  ^H 

—  laxantes  wi. 

StiTchiiüignippe  107.                            ^H 

—  Lignorum  aas» 

— ,  gerbsaurea  115.                                    ^H 

~  pectprales  m. 

Btrychninnm  nJtricnni  ii&                          ^H 

Spiritus  63- 

Strjchnos  Nujc  vomica  ii«.                        ^^| 

—  aethereus  es. 

—  Ignatii  iie.                                               ^H 

—  Aetheris  nitrosi  7i, 

Strychnosamen  =  Nnx  vomiea  iifi,               1 

—  ÄDgelicae  compositua  sss. 

Stypticin-Cotarnin  130.                              ^J 

—  camphorfttUÄ  846. 

Styraein  ^56,                                               ^H 

—  Cochleariae  ssb. 

Styras  ^55.                                                  ^H 

—  dilutos  es. 

Subcutin  146.                                               ^H 

—  e  Vino  =  CogDac  es. 

Succus  Juniperi  inapis^tas  331,               ^H 

—  formicarum  45a. 

^  Liqnirittae  sio.                                       ^H 

—  fumaDe  Lifoavii  =Zinnclilorid  489, 

depurattiB  3io.                                   ^H 

—  Jiiniperi  mi. 

Süßholz  309.  310.                                      ^H 

—  Lavandtilae  3S7. 

Siüfate  d.  Alk&lien  n.  ErdalkAÜen             1 

—  Meliasae  compoBitüB  sae. 

aU  abfUhrenfte  Saite  412.                 ^J 

—  Menthae  piperitae  ms. 

Sulfonal  20.  25.  45,  46.  64.                       ^H 

—  Minderen  b.  Liq.  Amm,  acet  85. 

Sulfonaium  e4.                                              ^H 

—  eapoiaata-camphoratufl  335. 

Sulfone,  Disulfene  20.                               ^| 

—  sapODatua  43«. 

SulfoflttTiren,  aroniat,  253,                           ^H 

—  Sinapia  34ß. 

Sulfur  depuratum  44 1.                               ^H 

Spitzmorchel  292, 

^  praecipitattim  44 1.                                 ^H 

St-Germaia-Tee  b.  Spe<:;iea  la3:antea* 

—  eublimatum  441.                                       ^^| 

Stärke,  WeizeDstärke  soff. 

Starkeechleim  m. 

Tabakblätter  §.  Fol  Nicotiauae,              ^H 

Stapliisagrin  194.  196. 

TabakBklystiere  165.                                ^1 

Btechapfelblätter  s,  Fol.  Stramonii. 

TabakBol  166.                                            ^| 

Steinklee  s.  Herbft  Mcliloti, 

Tabakaraueh  166.                                       ^| 

Stibium     sulfuratum     aurantiacum 

Tabakvergiftung  165.  166.                        ^| 

(Goldachwefeli  48». 

TatnanndenmuB  420.  447.                          ^H 

nigrum  438. 

Tanghinin  268.                                             ^| 

Stiefmütterclien  e.  Herba  Violae  tri- 

Tannatbin  371.                                            ^^k 

coloria  3K. 

Tannigen  371.                                              ^| 

Stinktropfen,  PragerTropfen  s.  Aqua 

Tannin  ^  GalluBgerb säure  371.              ^H 

föetidtt  antihyBterica  sis. 

Taanocol  371.                                            ^| 

Stoffwechsel   Dach  Acetanilid  236, 

Tannoform  371.                                         ^^k 

Alkalien  429,  Antipyrin  237,  aro- 

Tannopin  371.                                           ^H 

matiBClien  Verbindupgen  246,  Areexi 

Taraxaciü  ssa.                                           ^H 
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BegiBter. 


Taraxacum  s.  Bad.  Taraxaci. 
Tartaros  boraxatus  4i9. 

—  depuratus  4i9. 

—  emeticus  s.  Tartaros  stibiatus. 

—  natronatus  4i9. 

—  stibiatus  488. 
Taasendgüldenkraut  s.  Herba  Gen- 

taurii  825. 
Tee  98. 

Teer  s.  Pix  liquida. 
Teespecies  313. 
Temulin  173.  179. 
Terebinthina  846. 
Terpene  330.  343. 
Terpenglykuronsäuren  329.  344. 
Terpentin  s.  Terebinthina  345. 
Terpentinöl  842.  846. 
Terpenünölgrappe  342. 
Terpentinölsuperoxyd  344. 
Terpinhydrat  344.  845. 
Terpinum  hydratum  345. 
Tetanocannabin  107.  108. 
Tetanus  108. 
Tetrachlormethan  =Perchlormethan 

19.  64. 

Tetrajodäthylen  =  Dijodoform  62. 
Tetrajodpyrrol  =  Jodol  62. 
Tetronal  45.  47. 
Thallin  231. 
Thebain  107. 
Thein  =  Coffein. 
Theobromin  89.  98.  loo. 
Theobromino  -  natrium     salicy  licura 

100. 

Theobrominum  loo. 
Theophyllin  96.  lOO. 
Theophyllinnatrium  97.  loo. 
Theophyllinum  lOO. 
Thevetin  266. 
Thevetosin  266. 
Thiol  333. 
Thiosinnamin  436. 
Thymianöl  887. 

Thymol  251.  253.  254.  256.  .327. 
Thujamenthonisoxim  262. 
Thujon  260.  324. 


Thyrojodin  402. 
Tinctura  Absinthii  884. 

—  Aconiti  m. 

—  AloeS  862. 

—  Aloes  composita  868. 

—  amara  886. 

—  Aroicae  827. 

—  aromatica  822. 

—  Aurantii  820. 

—  Benzoes  266. 

—  Calami  321. 

—  Cannabis  indlcae  802. 

—  Oapsici  350.  35i. 

—  Catechu  873. 

—  Chinae  227. 

—  Chinae  compos.  228. 

—  Cinnamomi  320. 

—  Colchici  908. 

—  Colocynthidis  356. 

—  Digitalis  887. 

—  ferri  chlorati  aether.  506. 
pomati  507. 

—  Gallarum  373. 

—  Gentianae  326. 

—  Jodi  469. 

—  Lobeliae  179. 

—  Myrrhae  827. 

—  Opii  benzoica  las. 

—  Opii  crocata  128. 

—  Opii  Simplex  128. 

—  Pimpinellae  323. 

—  Batanhiae  373. 

—  Bhei  aquosa  36i. 

—  Bhei  vinosa  36i. 

—  Scillae  287. 

—  Strophanti  287. 

—  Strj^chni  116. 

—  Valerianae  3i5. 

—  Valerianae  aetherea  31&. 

—  Veratri  205. 

—  Zingiberis  822. 

Tollkirche  s.  Fol.  Belladonnae. 
Tolypyrin  229. 
Tonerdeverbindungen    =    Alumi- 

niumverbindungen. 
Tormentillgerbsaure  374. 
Tormentillwurzel  874. 


Register. 
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Toxinreihe,   Nerren-   u.  Muskel- 

gXtte  der  262. 
Toxiresin  263. 
Tragacantha  309. 
Traganth  s.  Tragacantha. 
Traubenkuren  420. 
Trichloraldehydhydrat    s.    Chloral- 

hydrat. 
Trichloressigsäure  442.  462. 
Trijodkresol  =  Losophan  253. 
Trimethylamin  82. 
Trimethylxanthin  =  Coffein. 
Trional  45.  47.  64. 
Trionalum  64. 
Trioxymethylanthrachinon  =  Emo- 

din  357. 
Trioxymethylen  65. 
Triphenin  229. 
Trochisci  Santonini  37o. 

—  Natrii  bicarbonici  435. 
Tropacocain  145. 
Tropasäure  147. 
Tropeine  147.  157. 
Tropin  147.  152.  157. 
Truxillcocaine  145. 
Tubera  Aconiti  199 

—  Jalapae  356. 

—  Salep  309. 
Tubocurarin  101. 

übelriechende     Substanzen     als 

Nervenmittel  315. 
Übermangansaures  Kalinm  460.  462. 
Ulmenrinde  374. 
Unguentum  acidi  borici  452. 
—-  Adipis  Lanae  334. 

—  basilicum  345. 

—  Cantharidum  35o. 

—  cereum  334. 

—  Oerussae  335. 

—  Oerussae  camphorat.  335. 

—  Diachylon  334. 

—  Glycerini  3S5. 

—  Hydrargyri  album  524. 

cinereum  524. 

rubrum  524. 

—  Kalii  jodati  411. 


Unguentum  leniens  335. 

—  Parafßni  334. 

—  Plumbi  538. 

—  Plumbi  tannici  538. 

—  Bosmarini  composit.  385. 

—  Tartari  stibiati  488. 

—  Terebinthinae  345. 

—  Zinci  533. 

Unorgranische   Terbindungen   als 
Nerven-,  Muskel-  u.  Itsgifte  374. 
Unterchlorigsaure  Salze  455. 
Ural  43. 
Urechitin  266. 
Urechitoxin  266. 
Urethan  24.  44.  64. 
Urethanum  64. 

Urosin  -=^  chinasaures  Lithium  432. 
Urotropin  432. 
Urson  173. 

Vanille  s.  Fructus  Vanillae  313. 

Vanillin  313. 

Vaselin  332. 

Veilchenwurzel  s.  Rhizoma  Iridis. 

Veratrin  199.  ao5. 

Teratringmppe  199. 

Terhalten  im  Organismus:  Äthyl- 
alkohol 23,  Ammoniak  81,  Garn- 
pher  259,  Chloralhydrat24,  Chloro- 
form 24,  CoflTein  98,  Colchicin  206, 
Cnrarin  102,  Gruppe  des  Antipyrins 
241,  Jodoform  24,  Methylalkohol 
23,  Morphin  124,  Nitroglycerin  70, 
Santonin  369,  Strychin  115,  Sul- 
fonal  25,  Tannin  372,  Theobromin 
98,  Urethan  24. 

Venu  199. 

Veronal  20.  46. 

Vichy-Pastillen  4«5. 

Vinum  63. 

—  camphoratum  26i. 

—  Chinae  228. 

—  Colchici  209. 

—  Condurango  328. 

—  Ipecacuanhae  191. 

—  stibiatum  488. 
Viscosität  269.  380. 
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Begister. 


Wabain  =  Oubain  266. 

Wacholderbeeren  ssi. 

WacholdermuB  ssi. 

Wacholderpräparate  329. 

Wachssalbe  334. 

Wärmeyerhalteii  nach*.  Alkohol  58, 
Antipyringruppe  232,  Arsenik  481, 
Chinin  220,  Digitalin  281,  Mor- 
phin 238,  Salicylsäure  243,  Vera- 
trin  204. 

WaldwoUeol  =  Fichtennadelöl  344. 

Walrat  s.  Cetaceum. 

Wasser  377.  378.  881. 

Wasser-  und  Salzgmppe  378. 

Wassergas  72. 

Wasserglas  s.  Liq.  Natrii  silicici. 

Wasserschierling  263.  264. 

Wasserstoffsuperoxyd  461. 

Wasserwirkung  381. 

Weidenrinde  374. 

Wein  66. 

Weingeist  s.  Spiritus. 

Weinsäure  463. 

Weinstein  =  saures  weinsaures  Ka- 
lium 447. 

Wermut  s.  Herba  Absinthii  324. 

Wermutharz  316. 

Wiener  Ätzpaste  424. 

Wiener  Trank  s.  Infus.  Sennae  com- 
pos.  419.  361. 

Wismut  689. 

Wismutgruppe  539. 

Wismut,  basisch-salpeters.  539.  64i. 


Wurmsamen  sto. 
Wurstvergiftung  193. 

Xanthin  89. 

Xanthinderivate  89.  97.  98. 
Xanthoproteinsäuie  441. 

Yerba  Mat^  89. 
Yohimbin  145. 

Zimmt  320. 
Zimmtaldehyd  320. 
Zimmtsäure  246. 
Zincum  aceticum  63S. 

—  chloratum  634. 

—  oxydatum  633. 
crudum  633. 

—  sulfuricum  633. 
Zink  681. 

Zinkacetat  s.  Zinc  acet. 
Zinkchlorid  533.  634. 
Zinkgrnppe  529. 
Zinkoxyd  533.  633. 
Zinksulfat  533.  638. 
Zinngruppe  538. 
Zinnchlorid  469. 
Zittmannsches    Decoct    b.    Decoct. 

Sassaparillae  291. 
Zitwersamen  S70. 
Zitwerwurzel  322. 
Zucker  311.  312." 
Zuckerkalk  426. 
Zugpflaster  336. 
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